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ABSTRAK
Latar Belakang
Penyakit Jantung Koroner memiliki prevalensi dan mortalitas tinggi di Indonesia.
Pasien dengan Penyakit Jantung Koroner yang telah mendapat terapi standar secara
maksimal, masih berisiko untuk terjadinya kejadian kardiovaskuler lebih lanjut, hal
ini disebabkan terapi standar gagal dalam menghambat beberapa jalur inflamasi dan
agregasi trombosit yang berimpilikasi pada penyakit tersebut.
Tujuan Penelitian
Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui pengaruh pemberian kolkisin
terhadap penurunan kadar HsCRP dan MPV pada pasien Infark Miokard Akut.
Metode Penelitian
Penelitian eksperimental dengan studi pre dan post yang terandomisasi,
sampel 32 orang, dibagi menjadi 2 kelompok. Kelompok kontrol diberikan plasebo
dan perlakuan diberikan kolkisin 0,5 mg peroral selama 5 hari. Analisis  statistik
menggunakan uji beda dua rerata menggunakan uji t dependen atau Mann-Whitney
dan analisa dua mean berpasangan menggunakan uji t independen atau Wilcoxon
diolah dengan SPSS 22 for windows.
Hasil Penelitian
Hasil penelitian menunjukkan bahwa dibandingkan plasebo pemberian kolkisin
secara bermakna menurunkan kadar HsCRP (2,30±2,01 vs 4,21±3,93; p = 0,019)
dan menurunkan ukuran MPV (7,14±1,014 vs 7,98±1,08; p = 0,031). Terdapat
penurunan bermakna selisih kadar HsCRP dan ukuran MPV sesudah dan sebelum
perlakuan antara placebo dan kolkisin. Delta HsCRP (-3,82±2,20 vs -0,57±3,12  ;
p = <0,001), delta MPV ( -2,01±1,16 vs -0,64±0,83 ; p=0,001).
Kesimpulan
Pemberian kolkisin dapat menurunkan kadar HsCRP dan menurunkan ukuran MPV
pada pasien Infark Miokard Akut
Kata kunci: Kolkisin, HsCRP, MPV, Infark Miokard Akut
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ABSTRACT
Background
Coronary artery disease (CAD) was still highly prevalent. Its mortality was high.
Despite optimal standard therapy, coronary artery disease patients still face the risk
for further cardiovascular events due to inability of standard therapy in blocking
certain inflammatory pathways and thrombocyte aggregation.
Objective
This study aimed to determine the effects of Colchicine on HsCRP and MPV level
in acute myocardial infarction.
Methods
This was a randomized experimental study with pre and post design. A total of 32
patients were included and divided into two groups. Patients were randomized to
receive colchicine 0,5 mg for five days (n=16) or not (control, n=16). Dependent t-
test or Mann-Whitney test were used to compare means between two groups.
Independent t-test or Wilcoxon test were used to compare paired means between
two groups. All statistical analysis was carried out using SPSS version 22 for
windows.
Results
HsCRP level and MPV were significantly lower in colchicine group compare to
placebo (2,30±2,01 vs 4,21±3,93; p = 0,019); (7,14±1,014 vs 7,98±1,08; p = 0,031).
HsCRP level and MPV after treatment were significantly lower compare to baseline
in colchicine group [Delta HsCRP (-3,82±2,20 vs -0,57±3,12  ; p = <0,001), delta
MPV ( -2,01±1,16 vs -0,64±0,83 ; p=0,001)].
Conclusion
This study showed that colchicine decreased HsCRP level and MPV in acute
myocardial infarction patients.
Keywords: colchicine, HsCRP, MPV, acute myocardial infarction.
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1BAB I
PENDAHULUAN
A. Latar Belakang
Penyakit jantung koroner menurut Riset Kesehatan Dasar tahun 2013 memiliki
prevalensi 4% - 5 % dan 20% - 40% merupakan  infark miokard akut dengan ST-segmen
elevasi menempati 9,7% dari penyebab kematian tertinggi pada penduduk Indonesia
(Badan Penelitian dan Pengembangan Kesehatan Kementerian Kesehatan RI, 2013).
Penyakit jantung koroner memiliki manifestasi klinis mulai dari angina stabil dan
Sindroma Koroner Akut (SKA). Sindroma koroner akut merupakan keadaan gangguan
aliran darah koroner dari parsial hingga total ke miokard secara akut. Gangguan ini
diakibatkan pembentukan trombus pada arteri koroner (Kumar dan Cannon, 2009). Bukti-
bukti menunjukan peranan inflamasi lokal dan sistemik pada patogenensis SKA. Analisis
histologis pada arteri koroner pada pasien yang meninggal akibat SKA menunjukan plak
aterosklerotik yang ruptur maupun tidak stabil dengan karakteristik adanya sel busa,
makrofag, limfosit, dan sel mast (Mulvihill dan Foley, 2002).
Penatalaksanaan SKA meliputi pemberian terapi antiiskemia, antiplatelet,
antikoagulan, dan revaskularisasi. Pasien penyakit jantung koroner yang telah mendapat
terapi standar secara maksimal, masih berisiko untuk terjadinya kejadian kardiovaskuler
lebih lanjut, hal ini kemungkinan disebabkan terapi standar gagal dalam menghambat
beberapa jalur inflamasi yang berimpilikasi pada penyakit tersebut (Nidorf et al., 2013).
Sindroma koroner akut berhubungan dengan respon inflamasi sistemik dimana
akan terjadi peningkatan protein plasma fase akut termasuk diantaranya C-reactive
protein. Respon jaringan yang mengalami inflamasi tidak terbatas pada area yang
mengalami nekrosis namun juga pada area yang intak. Peningkatan kadar plasma CRP
berhubungan dengan perburukan luaran SKA dan stratifikasi risiko terhadap kematian
dan gagal jantung (Orn et al., 2009).
Trombosit memiliki peran penting dalam aterotrombosis, hal ini penyebab
sebagian besar SKA. Patogenesis utama dari oklusi arteri adalah aktivasi trombosit pada
lokasi jejas vaskuler. Trombosit mensekresi dan mengekspresikan sejumlah zat yang
merupakan mediator dari koagulasi, inflamasi, thrombosis, dan aterosklerosis.
Kemampuan obat sebagai antiplatelet sangat berguna untuk menurunkan kejadian
2kardiovaskuler melalui penghambatan trombosis dalam proses aterotrombosis (Chu et al.,
2010).
Sebuah penelitian dilakukan oleh Scehjerning et al. 2007 mengevaluasi apakah
kolkisin dosis rendah sebagai terapi anti inflamasi dapat menurunkan kadar HsCRP pada
pasien PJK stabil yang telah mendapat terapi aspirin dan statin dosis tinggi. Kolkisin dosis
rendah (0.5 mg dua kali sehari) ternyata dapat menurunkan kadar HsCRP sebesar 60%
(Scehjerning et al., 2007).
Mean Platelet Volume (MPV) merupakan pengukur paling sering digunakan
untuk menilai ukuran trombosit. Trombosit dengan volume yang lebih besar mengandung
material protrombotik lebih banyak termasuk thromboxane A2 dan thromboxane B2, P-
selectin dan reseptor glycoprotein IIb/IIIa yang lebih banyak. Selain itu juga peningkatan
pelepasan platelet factor-4 dan platelet-derived growth factor. Trombosit yang lebih
besar umumnya membulat dan memiliki respon yang kurang baik terhadap pemberian
antiplatelet ganda. MPV yang lebih besar memiliki respon lebih tinggi terdapat ADP dan
reduksi agregasi yang lebih rendah. Sehingga MPV merupakan petanda reaktivitas
trombosit, semakin besar volume trombosit aktivitas metabolik dan enzim lebih tinggi
(Bergoli et al., 2014). Pada pasien demam mediteran yang mendapat terapi kolkisin
didapatkan penurunan MPV (Deftereos et al., 2013a).
Food and Drug Administration (FDA) pada tahun 2009 menyetujui kolkisin untuk
terapi gout akut, profilaksis gout arthritis dan demam mediteran. Saat ini kolkisin juga
digunakan sebagai terapi lini kedua untuk perikarditis. Kolkisin memberikan efek
terapeutik melalui interferensi dengan beberapa tahap proses inflamasi (Deftereos et al.,
2013a). Berdasarkan pada paradigma bahwa aterosklerosis merupakan suatu proses
inflamasi, kolkisin baru-baru ini telah diteliti sebagai terapi yang mungkin bermanfaat
dalam tatalaksana penyakit jantung koroner stabil maupun SKA (Slobodnick et al., 2015).
Adanya aktivasi neutrofil pada plak aterosklerotik yang menjadi lesi utama pada pasien
angina pektoris tidak stabil meningkatkan kemungkinan bahwa penghambatan neutrofil
oleh kolkisin dapat menurunkan risiko instabilitas plak sehingga meningkatkan luaran
pasien pada penyakit jantung koroner (Nidorf et al., 2013).
Penelitian tentang pengaruh kolkisin pada infark miokard akut belum pernah
dilakukan, sehingga peneliti berkeinginan untuk meneliti efek kolkisin terhadap infark
miokard akut, di mana dinilai kadar HsCRP dan MPV sebagai parameter penelitian.
3B. Rumusan Masalah
1. Adakah pengaruh pemberian kolkisin terhadap penurunan kadar HsCRP pada
pasien infark miokard akut ?
2. Adakah pengaruh pemberian kolkisin terhadap penurunan MPV pada pasien
infark miokard akut ?
C. Tujuan Penelitian
1. Tujuan Umum
Membuktikan dan mengetahui pengaruh pemberian kolkisin terhadap penurunan
kadar HsCRP dan MPV pada pasien infark miokard akut.
2. Tujuan Khusus
a. Menganalisis efek pemberian kolkisin terhadap penurunan kadar HsCRP pada
pasien infark miokard akut.
b. Menganalisis efek pemberian kolkisin terhadap penurunan MPV pada pasien
infark miokard akut.
D. Manfaat Penelitian
1. Manfaat Teoritis
a. Memberikan bukti empiris terhadap teori bahwa kolkisin dapat berperan
sebagai anti inflamasi yang berpengaruh terhadap penurunan kadar HsCRP,
yang merupakan marker inflamasi pada pasien infark miokard akut.
b. Memberikan bukti empiris terhadap teori bahwa kolkisin dapat berperan
mengurangi reaktivitas trombosit yang berpengaruh terhadap penurunan MPV
yang merupakan marker reaktivitas trombosit pada pasien infark miokard
akut.
2. Manfaat Terapan
Mengetahui pengaruh pemberian kolkisin terhadap penurunan kadar HsCRP dan
MPV pada  pasien infark miokard akut, yang mana keduanya berperan penting
dalam inflamasi dan reaktivasi trombosit. Diharapkan dengan pemberian kolkisin
memberikan keluaran yang lebih baik pada pasien infark miokard akut.
4BAB II
LANDASAN TEORI
A. Tinjauan Pustaka
1. Sindroma Koroner Akut
1.a. Definisi
SKA merujuk pada sekelompok keluhan klinis yang berhubungan dengan
iskemia miokardium dan termasuk didalamnya angina pektoris tidak stabil, infark
miokard tanpa peningkatan ST segmen, dan infark miokard dengan peningkatan ST
segmen (Kumar dan Canon, 2009).
Kesemuanya memiliki karakteristik yang serupa namun berbeda dalam
derajat keparahan klinisnya. Iskemia akut biasanya disebabkan karena ruptur plak
aterosklerotik, fisura, erosi atau kombinasi kesemuanya disertai dengan trombosis
intrakoroner dan berhubungan dengan peningkatan risiko kematian jantung dan
nekrosis miokard (Kimi et al., 2011).
SKA dibagi menjadi tiga yaitu infark miokard akut dengan ST segmen
elevasi, infark miokard akut tanpa ST segmen elevasi, dan angina pektoris tidak
stabil. Infark miokard akut dengan ST segmen elevasi dan infark miokard akut
tanpa ST segmen elevasi keduanya diklasifikasikan dalam infark miokard akut
karena terjadinya kematian miokard karena iskemia lama, dibuktikan dengan
adanya kenaikan biomarker jantung, yang tidak didapatkan pada angina pektoris
tidak stabil. (Mendis et al., 2011; Irmalita et al., 2015)
1.b. Epidemiologi
Di Amerika, kurang lebih 683.000 pasien menderita SKA pada tahun 2009
(Rhee et al., 2011). Penyakit jantung koroner menurut riset kesehatan dasar tahun
2013 memiliki prevalensi 4% - 5 % penduduk Indonesia (Badan Penelitian dan
Pengembangan Kesehatan Kementerian Kesehatan RI, 2013).
51.c. Mekanisme
Lebih dari 90% SKA merupakan akibat dari ruptur plak aterosklerotik yang
diikuti agregasi trombosit dan pembentukan trombus intra koroner. Trombus dapat
menyebabkan penyempitan bahkan penutupan total pada arteri yang telah
mengalami penyempitan sebelumnya sehingga mengakibatkan ketidak seimbangan
antara kebutuhan dan suplai oksigen (Rhee et al., 2011).
Tipe dari SKA tergantung pada derajat obstruksi arteri koroner dan
berhubungan dengan derajat iskemia. Sumbatan trombus parsial umumnya
berkaitan dengan timbulnya angina pektoris  tidak stabil dan NSTEMI. Tipe lainnya
dari SKA adalah ketika trombus menyebabkan obstruksi total dari lumen arteri
koroner yang mengakibatkan iskemia berat dan nekrosis yang lebih luas,
manifestasinya berupa infark miokard dengan ST elevasi. Trombus pada SKA
merupakan akibat dari interaksi antara endotel koroner, trombosit, dan tegangan
dari pembuluh darah (Rhee et al., 2011).
Bukti sekarang mendukung konsep bahwa kapsula plak dapat mengalami
perubahan terus menerus dan dinamis serta menunjukan suatu aktivitas metabolik.
Keseimbangan antara proses sintesis dan degradasi dikendalikan secara ketat oleh
mediator inflamasi pada struktur kolagen. Sebagai contoh lymphokine interferon
gamma (IFN-γ) dapat menghambat sintesis baru dari kolagen intersisial oleh sel
otot polos yang merupakan sumber utama dari protein matriks ekstraseluler pada
dinding arteri. Sitokin proinflamasi menginduksi ekspresi dari enzim yang dapat
mendestruksi matriks ekstra seluler. Matriks metalloproteinase termasuk
didalamnya kolagenase dan gelatinase dapat mendegradasi fibrin kolagen yang
memperkuat kapsula plak (Libby, 2001).
Plak yang mengalami disrupsi dapat memicu trombosis melalui beberapa
jalur. Pertama, kontak dengan kolagen pada matriks ekstraseluler plak yang dapat
mencetuskan aktivasi platelet. Kedua, faktor jaringan yang diproduksi oleh
makrofag dan sel otot polos mengaktivasi kaskade koagulasi. Ruptur plak menjadi
stimulus melalui trombosis dan koagulasi, kedua jalur ini saling memperkuat,
trombin meningkatkan aktivitas platelet dan sel lain pada area lesi. Konversi
fibrinogen menjadi fibrin dan pelepasan faktor von Willebrand dari trombosit yang
6terativasi menyediakan jembatan molekul antara trombosit (Libby dan Theurox,
2005).
Bukti-bukti menunjukan peranan inflamasi lokal dan sistemik pada
patogenensis SKA. Analisis histologis pada arteri koroner pada pasien yang
meninggal akibat SKA menunjukan plak aterosklerotik yang ruptur maupun tidak
stabil dengan karakteristik adanya sel busa, makrofag, limfosit, dan sel mast
(Mulvihill dan Foley, 2002).
Makrofag memakan low density lipoprotein (LDL) yang juga masuk kedalam
endotel arteri, berubah menjadi sel busa dan menyebabkan pembentukan kerak
lemak. Makrofag yang teraktivasi melepaskan protein kemoatraktant dan sitokin
(monocyte chemoattractant protein 1, tumor necrosis factor α, dan interleukins)
yang mempercepat perekrutan makrofag lain dan sel otot polos yang mensintesa
komponen matriks ekstraselular pada tempat terbentuknya plak. Makrofag
berelaborasi dengan matrix metalloproteinase, enzim yang melisiskan matriks
ekstraselular dan mendorong terjadinya ruptur plak. Adanya ruptur plak
menyebabkan SKA. Progresi dari lesi aterosklerotik tidak linear dan tidak dapat
terprediksi (Kumar dan Cannon, 2009).
Inflamasi dapat berkontribusi dalam mekanisme trombosis koroner. Sel
endotel seperti sel otot polos dapat mengalami apoptosis sebagai repons terhadap
inflamasi. Hilangnya sel endotel dapat menyebabkan terbentuknya matriks
subendotelial yang trombogenik. Sel endothelial dapat mengekspresikan proteinase
yang diatur oleh sitokin inflamasi dan lipoprotein teroksidasi. Salah satu proteinase
ini adalah matriks metalloproteinase membran tipe 1, yang dapat mengaktifkan
matriks metalloproteinase-2, suatu kolagenase tipe IV. Kolagen tipe IV merupakan
matriks penyusun endotel yang penting untuk menjaga keutuhan permukaan
endotel. Oleh karena itu aktivasi proteinase sebagai respon terhadap stimulus
inflamasi dapat menyebabkan robekan penyangga endotel sehingga menyebabkan
deskuamasi intima yang mencetuskan trombosis lokal dari erosi superfisial (Libby
dan Theurox, 2005).
Meskipun tanpa ada kerusakan sel endotel, perubahan keseimbangan antara
kondisi protrombotik dan fibrinolitik pada endotel dapat merangsang trombosis in
situ, sel endotel mengekspresikan faktor jaringan prokoagulan sebagai respon
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aliran arteri pada kondisi inflamasi. Terjadi gangguan fungsi vasodilatasi sel
endotel pada arteri dengan aterosklerosis. Hal ini dapat disebabkan karena
penurunan produksi dari nitrit oksida. Selain itu juga peningkatan pelepasan anion
superoksida yang dapat menghilangkan kemampuan nitrit oksida untuk memacu
vasodilatasi (Libby et al, 2002).
Selain memacu vasodilatasi, nitrit oksida dapat mengganggu proses agregasi
trombosit, nitrit oksida memiliki efek antiinflamasi dengan menghambat produksi
nuclear factor kappa B (NF-kB), suatu faktor transkripsi yang terlibat dalam
ekspresi gen pengkode berbagai fungsi proinflamasi dari dinding pembuluh darah
dan memacu infiltrasi sel leukosit. Berbagai hal tersebut menunjukan peran pokok
dari inflamasi sebagi determinan biologis yang mendasari trombosis akut sebagai
komplikasi aterosklerosis (Libby, 2012).
2. Kolkisin
Kolkisin diekstrak dari tanaman Colchicum autumnale, yang digunakan oleh
masyarakat Yunani kuno sejak lebih dari 2000 tahun yang lalu, dan merupakan
salah satu obat tertua yang masih digunakan hingga saat ini. Komponen
farmakologis aktif dari tanaman tersebut adalah colchicum, yang berhasil diisolasi
tahun 1820, pada tahun 1883 ekstrak colchicum yang relatif murni berhasil
didapatkan dan disebut kolkisin. Kolkisin merupakan obat dengan variabilitas
disposisi obat pada setiap individu. Food drug administration (FDA) pada tahun
2004 menyetujui kolkisin untuk terapi demam mediteran dan gout akut serta
profilaksis gout arthritis. Kolkisin saat ini juga digunakan sebagai terapi lini kedua
untuk terapi perikarditis (Deftereos, 2013).
8Gambar 1. Tanaman Colchicinum autmnale dan rumus molekul kolkisin
(Slobodnick et al., 2015).
2.a Farmakokinetik dan farmakodinamik
Kolkisin merupakan obat terlarut lemak sehingga mudah masuk kedalam
jaringan setelah diabsorbsi di jejenum dan ileum. Kadar puncak plasma setelah
pemberian obat dicapai setelah sekitar 2 jam. Waktu paruh kolkisin sekitar 4 jam.
Kolkisin sebagian besar dieliminasi melalui ekskresi empedu dan tinja. Peran
utama dilakukan dengan ekstrusi kolkisin dari sel ke saluran gastrointestinal yang
dimediasi oleh molekul transporter ABCB1. Kolkisin dimetabolisme oleh
sitkorom P450-3E4 di hepar dan saluran usus (CYP3A4), dimana akan
mengkatalisa proses dimethilasi dari kolkisin menjadi metabolit yang tidak aktif.
Diperkirakan eliminasi melalui renal sebanyak 10-20% (Molad, 2002).
Gambar 2. Metabolisme kolkisin (Imazio et al., 2009).
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beberapa tahap proses inflamasi. Kolkisin memiliki mekanisme unik yang tidak
melibatkan jalur asam arakhidonat seperti pada obat anti inflamasi yang lain
maupun glukokortikoid. Kolkisin telah diketahui menghambat pembelahan dan
proliferasi sel. Penelitian awal menunjukan kolkisin mengganggu jalur mitosis.
Disolusi dari mikrotubulus diketahui merupakan efek dari kolkisin pada jalur
mitotik dan proliferasi sel (Molad, 2002).
Kolkisin berikatan pada tubulin heterodimer nonpolimerasi, membentuk
kompleks yang secara efektif menghambat pergerakan mikrotubulus untuk
berikatan dengan ujung mikrotubulus. Hal ini menyebabkan depolimerasi tubulus
melalui penghambatan kontak antara protofilamen, sehingga mempengaruhi
proses yang memerlukan perubahan sitoskeletal, termasuk mitosis sel, eksositosis,
dan pergerakan neutrofil (Mann, 2014).
Kolkisin diketahui menghambat adhesi neutrofil pada endotel pembuluh
darah. Selain itu juga meningkatkan kadar leukocyte cyclic adenosine
monophosphate, menghambat produksi interleukin-1 (IL-1) oleh neutrofil yang
teraktivasi dan menghambat reseptor tumor necrosis factor alpha (TNF-α) di
makrofag dan sel endotel. Kolkisin dapat menghambat aktivasi kompleks protein
inflammasome NLRP3 yang secara proteolisis membelah caspase-1 dan
menyebabkan sekreksi sitokin proinflamasi IL-1b dan IL-18 (Terkeltaub, 2009).
Beberapa efek farmakologi kolkisin dalam memodulasi inflamasi dan
remodelling, yaitu : Menghambat polimerasi mikrotubulus dan mempengaruhi
ekspresi gen, diferensiasi dan proliferasi dari berbagai tipe sel, meningkatkan
leukosit cyclic adenosine monophosphate (cAMP), memodulasi ekspresi protein
adhesi dan mengorganisasi fungsi vascular cell adhesion molecule-1 (VCAM-1),
menghambat  fungsi adhesi, motilitas, fagositik, dan sekresi sitokin dari leukosit,
menghambat respon kemotaktik dari neutrofil terhadap leukotrien B4, interleukin
8(CXCL8) dan sitokin kemotaktik lain, menghambat aktivasi phospholipase A2
(PLA2) dan  stimulasi ekspresi siklooksigenase 2 dan elaborasi dari PLA2-
activating protein (PLAP) dan faktor kemotaktik dan prostaglandin, menghambat
produksi IL-1 dengan aktivasi neutrofil, modulasi protein pyrin pada demam
mediteran, menghambat kristal urat yang menginduksi inflammasome NALP3,
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menurunkan reseptor tumor necrosis factor-alpha (TNF α) pada makrofag dan sel
endotel namun tidak pada netrofil, menghambat pelepasan histamin sel mast,
memodulasi maturasi, produksi sitokin, memodulasi presentasi antigen oleh sel
dendritik, dan menekan sintesis prokolagen dan meningkatkan aktivitas
kolagenase (Terkeltaub, 2009).
2.b Kolkisin pada Sindroma Koroner Akut
Penelitian mengenai terapi antinflamasi tidak berkembang, terutama
setelah diketahui bahwa kortikosteroid dan OAINS terbukti berbahaya pada
kondisi SKA. Kolkisin dengan mekanisme anti inflamasi yang unik dan dapat
digunakan dalam jangka lama secara teori dapat mengisi ketimpangan tersebut,
khususnya setelah diketahui bahwa terapi kolkisin dapat menurunkan protein C-
reaktif pada pasien penyakit jantung koroner stabil (Nidorf dan Thompson, 2007).
Studi prospektif besar, randomized yang dilakukan oleh Nidorf et al. pada
tahun 2013 ( LoDoCo , Low Dose Colchine, Study), meneliti efikasi pemberian
kolkisin dosis rendah pada pasien PJK stabil. Pemberian kolkisin 0,5mg perhari
sebagai tambahan terapi standar PJK stabil terbukti efektif mengurangi kejadian
SKA, kejadian kematian mendadak, dan kejadian stroke iskemi non emboli
(Nidorf et al., 2013).
Pada studi lain oleh Crittenden et al. tahun 2012, pasien gout yang
menjalani terapi kolkisin memiliki risiko lebih rendah terjadinya infark miokard
dibandingkan pasien gout yang tidak menerima kolkisin (grup kolkisin 1,2% dan
2,6% tanpa kolkisin, p = 0,03), penelitian retrospektif ini diharapkan memberikan
potensi kolkisin sebagai terapi pasien penyakit jantung koroner stabil  (Crittenden
et al., 2012).
Penelitian prospektif, randomized, double blind yang dilakukan Deftereos
et al tahun 2013 berusaha membuktikan bahwa terapi kolkisin menurunkan
kejadian stent restenosis pada pasien yang telah menjalani percutaneous coronary
intervention (PCI). Penelitian ini mengunakan subjek pasien diabetes mellitus
yang dilakukan pemasangan bare metal stent, dengan harapan pada pasien
diabetes mellitus merupakan kelompok risiko tinggi terjadinya in stent restenosis
pada pasien yang dipasang stent. Pasien diabetes yang menjalani pemasangan bare
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metal stent diberikan kolkisin 0,5 mg dua kali perhari selama 6 bulan, dievaluasi
adanya stent restenosis dengan angiografi dan perubahan formasi neointimal
dengan ultrasonografi intravaskuler. Didapatkan pemberian kolkisin terjadi
penurunan dari in stent restenosis dan penurunan neointimal hyperplasia
(Deftereos et al., 2013b).
2.b.1 Efek Kolkisin sebagai Anti inflamasi pada Sindroma Koroner Akut
Meskipun telah rutin diberikan terapi antiplatelet dan statin, pada pasien
PJK masih berisiko untuk terjadinya kejadian kardiovaskuler lebih lanjut, hal ini
kemungkinan disebabkan terapi rutin gagal dalam menghambat beberapa jalur
inflamasi yang berimpilikasi pada penyakit tersebut. Dinding aterosklerotik
merupakan penyokong instabilitas plak. Respon jejas terhadap pembuluh darah
yang mengalami aterosklerosis bergantung pada arsitektur dan kandungan dari
plak. Plak yang kaya akan inti lemak dan neutrofil memiliki reaktivitas terhadap
inflamasi lebih besar dibandingkan yang tidak. Respon ini dapat meningkatkan
instabilitas plak dan meningkatkan risiko ruptur plak (Kumar dan Canon, 2009).
Berdasarkan pada paradigma bahwa aterosklerosis merupakan suatu
proses inflamasi, kolkisin baru-baru ini telah diteliti sebagai terapi yang mungkin
bermanfaat dalam tatalaksana PJK stabil dan SKA. Dihipotesakan bahwa kolkisin
mempengaruhi makrofag, adhesi molekul dan neutrofil selain itu juga diketahui
menurunkan produksi sitokin proinflamasi dan matriks metalloproteinase, yang
kesemuanya akan menurunkan perburukan dari penyakit kardiovaskuler
(Slobodinck, 2015).
2.b.2 Efek Kolkisin dalam Menurunkan Kadar HsCRP
Protein reaktif C merupakan suatu marker inflamasi dan infeksi,
peningkatan HsCRP diketahui merupakan prediktor dan faktor patogen dalam
penyakit kardiovaskuler salah satunya PJK. CRP diketahui mengaktivasi jalur
komplemen, suatu marker inflamasi yang dihasilkan oleh liver sebagai respon
terhadap stimulasi dari IL6 yang dilepaskan oleh miokard yang mengalami
iskemia (Terkeltaub et al., 2009; Orns et al., 2009).
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Infark miokard akut berhubungan dengan respon inflamasi sistemik
dimana akan terjadi peningkatan protein plasma fase akut termasuk diantaranya
CRP. Sitokin yang dilepaskan selama kerusakan miokard memacu reaksi yang
bertujuan untuk proses perbaikan jaringan. Repons jaringan yang mengalami
inflamasi tidak terbatas pada area yang mengalami nekrosis namun juga pada area
yang intak. Peningkatan kadar plasma CRP berhubungan dengan perburukan
luaran IMA dan stratifikasi risiko terhadap kematian dan gagal jantung (Orns et
al., 2009).
Pada penelitian yang dilakukan Swiatkiewicz et al tahun 2012 pada pasien
infark miokard diukur kadar CRP, didapatkan pasien kadar CRP yang tinggi
secara signifikan mengalami remodelling ventrikel kiri lebih cepat paska kejadian
infark miokard, meskipun sudah diiberikan terapi standard. Selain itu penelitian
lain yang dilakukan oleh Schiele et al. tahun 2009 disimpulkan bahwa pada pasien
infark miokard, tingginya kadar CRP merupakan predikor independen kematian
selama 30 hari, bahkan masih signifikan ketika dilakukan adjustment dengan
faktor komorbid dam kondisi hemodinamik. Kombinasi dengan skor GRACE
dapat memberikan informasi lebih baik (Schiele et al., 2009).
Gambar 3. Peran prognostik dari risiko klinis dan mark biokimiawi penyakit
kardiovaskuler (Kaski, 2010).
Setelah diketahui CRP merupakan faktor risiko yang berpengaruh pada
penyakit kardiovaskuler seperti disfungsi endotel, pembentukan aterosklerosis,
ruptur plak, maupun nekrosis miokard. Selain itu CRP memiliki peranan biologis
pada aterosklerosis. Hal ini memunculkan gagasan apakah intervensi untuk
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menurunkan kadar CRP dapat menjadi strategi terapeutik yang bermanfaat
(Bisoendial, 2010).
Sebuah penelitian dilakukan oleh Scehjerning et al tahun 2007 untuk
mengevaluasi apakah kolkisin dosis rendah sebagai terapi anti inflamasi dapat
menurunkan kadar HsCRP pada pasien PJK stabil yang telah mendapat terapi
aspirin dan statin dosis tinggi. Kolkisin dosis rendah (0,5 mg dua kali sehari)
menurunkan kadar HsCRP sebesar 60% ( Scehjerning et al., 2007).
Penelitian yang dilakukan oleh Crittenden et al. tahun 2012 pada pasien
terapi kolkisin sebagai profilaksis terhadap gout berisiko lebih rendah untuk
terjadinya infark miokard dibanding dengan pasien yang tidak mendapat terapi
kolkisin. Hasil penelitian ini berada pada ambang signifikansi statistik dimana
kejadian pada kelompok kolkisin sebesar 1.2 % sementara pada kelompok non
kolkisin sebesar 2,6 % dengan p<0,03. Penelitian ini merupakan penelitian
retrospektif tanpa membatasi adanya PJK sebelumnya, yang sebenarnya
diharapkan mendapat manfaat paling besar dari penelitian ini (Crittenden et al.,
2012).
Kolkisin menunjukan potensi dalam pencegahan restenosis pada stent
diantara pasien diabetes mellitus. Dengan munculnya bukti-bukti bahwa inflamasi
memiliki peran penting dalam proses restenosis, sebuah penelitain terandomisasi
melibatkan 196 pasien diabetes melitus dan penyakit jantung koroner yang
menjalani intervensi koroner perkutan dengan bare metal stent mendapat terapi
kolkisin 0,5 mg atau plasebo selama 6 bulan. Angiografi menunjukan bahwa
kejadian restenosis sebesar 16 % pada kelompok kolkisin dan 33 % pada
kelompok placebo (Deftereos et al., 2013b).
2.b.3 Efek Kolkisin terhadap Trombosit pada Sindroma Koroner Akut
Trombosit memiliki peran penting dalam aterotrombosis, hal ini penyebab
sebagian besar SKA. Patogenesis utama dari oklusi arteri adalah aktivasi
trombosit pada lokasi jejas vaskuler. Trombosit mensekresi dan mengekspresikan
sejumlah zat yang merupakan mediator dari koagulasi, inflamasi, trombosis dan
aterosklerosis. Kemampuan obat sebagai antiplatelet untuk menurunkan kejadian
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kardiovaskuler melalui penghambatan trombosis dalam proses aterotrombosis
(Chu et al., 2010).
Gambar 4. Kemungkinan target dari kolkisin pada pembentukan plak dan ruptur
plak (Slobodnick et al, 2015).
Kolkisin secara in vitro mempengaruhi berbagai tipe sel yang terlibat
dalam lesi aterosklerosis dan berpotensi dalam menekan aterogenesis dan plak
ruptur akut melalui beberapa mekanisme (Slobodnick et al., 2015) :
(1) Pada lesi aterosklerotik, kolkisin berperan dalam menghambat aktivasi
makrofag NLRP3 pada inflamosom sebagai respon terhadap stimulus seperti
kristal kolesterol, penurunan produksi IL-1β dan  sitokin lain seperti TNF α dan
IL-6.
(2) Menghambat  oksidasi kolesterol mediated low-density lipoprotein (LDL)
yang dimediasi neutrofil melalui penghambatan neutrofil dalam melepaskan
spesies oksigen reaktif.
(3) Menghambat sitokin yang menginduksi matrix metalloproteinase yang
berperan dalam ruptur plak akut.
(4) Menghambat penangkapan neutrofil monosit pembuluh darah melalui
penghambatan ekspresi molekul adhesi (selectin) baik pada sel leukosit maupun
endotelial.
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(5) Menghambat diapedesis neutrofil/monosit, diduga melalui inhibisi
mikrotubulus dan perubahan rheologis.
(6) Menghambat interaksi trombosit-leukosit pada sisi ruptur plak dan endotel
yang rusak.
2.b.3.a Agregasi Trombosit
Trombosit memiliki peran fisiologis yang sangat penting, yaitu
membentuk sumbat hemostatik melalui agregasi trombosit dengan agen agregasi
trombosit fisiologis (kolagen, ADP, thrombin, epinephrine), sekresi trombosit dan
agregasi trombosit sekunder. Salah satu yang berperan dalam agregasi trombosit
adalah mikrotublus dimana mikrotubulus ini berfungsi untuk mempertahankan
struktur trombosit dan berperan dalam sekresi serta agregasi trombosit sekunder.
Kolkisin berikatan pada trombosit pada konsentrasi yang spesifik untuk
mikrotubulus menghambat sekresi dan agregasi trombosit sekunder (Menche et
al., 1980).
Peran kolkisin dalam menghambat agregasi trombosit melalui
penghambatan aktivasi PLA2 dan menstimulasi ekspresi COX-2 serta
mengelaborasi PLAP dan faktor kemotaktik tertentu seperti leukotriene B4 dan
prostaglandin (Terkeltaub, 2009).
PLA2 membelah ikatan fosfolipid sn-2 fatty acyl dari asam arachidonat
(AA) dan memproduksi asam lemak bebas dan lysofosfolipid AA merupakan
precursor dari kelompok ikatan yang disebut eicosanoids yang terdiri dari
cyclooxygenase yang akan menjadi prostaglandin dan lipoxygenase yang akan
menjadi leukotrienes. Selain berperan dalam biosintesis eicosanoid PLA2
memiliki peran penting dalam inflamasi. Komponen lain yang dilepaskan oleh
membrane fosfolipid adalah 2-lysofosfolipid yang diperlukan untuk menghasilkan
platelet-activating factor (PAF) dan mediator inflamasi lain. Oleh karena itu
PLA2 merupakan target yang menarik untuk penemuan obat, karena bila terdapat
obat yang menghambat PLA2, berpotensi untuk menghambat sintesa dari tiga
mediator inflamasi prostaglandins, leukotrienes and PAF (Balsinde et al., 1999).
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Gambar 5. Aktivasi trombosit dan reseptor yang terlibat (Fox et al., 2013).
2.b.3.b Mean Platelet Volume (MPV)
MPV merupakan pengukur paling sering digunakan untuk menilai ukuran
trombosit. Trombosit dengan volume yang lebih besar mengandung material
protrombotik lebih banyak termasuk thromboxane A2 dan B2, P-selectin dan
reseptor glycoprotein IIb/IIIa yang lebih banyak. Selain itu juga peningkatan
pelepasan platelet factor-4 dan platelet-derived growth factor. Trombosit yang
lebih besar umumnya membulat dan memiliki respon yang kurang baik terhadap
pemberian antiplatelet ganda. MPV yang lebih besar memiliki respon lebih tinggi
terdapat ADP dan reduksi agregasi yang lebih rendah. Sehingga MPV merupakan
petanda reaktivitas trombosit, semakin besar volume trombosit aktivitas
metabolik dan enzim lebih tinggi (Bergoli et al., 2014).
Bukti eksperimental dan klinis mendukung konsep bahwa pemicu utama
aktivasi trombosit, pembesaran dan keterlibatannya dalam SKA dipengaruhi oleh
maturasi dan pembelahan dari megakariosit. Berbagai mediator inflamasi seperti
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IL-6 dan CRP mempengaruhi morfologi dan reaktivitas dari trombosit yang
dilepaskan sumsum tulang. Besarnya ukuran MPV dapat diperiksa dalam
beberapa jam setelah terjadinya destabilisasi dari penyakit jantung koroner dan
awitan dari infark miokard (Yuri et al., 2011).
Penelitian saat ini menunjukan bahwa MPV yang lebih tinggi terdapat
pada pasien IMA dan pasien yang mengalami restenosis setelah angioplasti.
Peningkatan MPV juga berhubungan dengan tingginya kematian paska IMA.
Bukti-bukti ini mendukung hipotesis pentingnya peranan MPV dalam
patofisiologi penyakit kardiovaskuler. Penelitian lebih lanjut diperlukan untuk
menilai apakah MPV memberi nilai tambah untuk mengidentifikasi peningkatan
risiko klinis pasien dan apakah modifikasi terapi terhadap marker ini akan
memperbaiki kondisi kardiovaskuler (Chu et al., 2010).
Pada pasien demam mediteran yang mendapat terapi kolkisin didapatkan
penurunan MPV dan berbanding terbalik dengan lama terapi kolkisin. Hasil yang
sama juga didapatkan pada pasien anak-anak. Namun demikian masih belum jelas
apakah penurunan tingkat MPV ini akibat penekanan terhadap sistem inflamasi
atau apakah ada manfaat klinis dari penurunan MPV terhadap pasien (Defetereos
et al., 2013a).
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B. Kerangka Berpikir
Keterangan :
1. : menghambat 4. : menurunkan
2. : mengaktivasi 5. : meningkatkan
3. variabel tergantung 6.                     : variabel bebas
Pada pasien yang mengalami infark miokard akut akan terjadi proses
inflamasi akut sehingga akan mengaktifkan nuclear factor kappa B (NF-ĸB), pada
akhirnya akan menyebabkan keluarnya sitokin pro inflamasi, seperti TNFα, IL-1, IL-6.
IL-6 akan menstimulasi produksi CRP didalam hepar dan  IL-6 menginduksi perubahan
Infark Miokard Akut
Inflamasi ↑
NFκB ↑
IL 6 ↑
Kadar HsCRP
↑
IKK ↑
TNF α ↑ IL 1ß ↑
MPV ↑
Pemberian
Kolkisin
19
dari kematangan megakariosit sehingga terjadi peningkatan dari ukuran trombosit yang
dapat diukur dengan MPV. Semakin besar dari MPV menunjukkan semakin reaktif dari
trombosit (Kumar dan Cannon., 2009 ; Loo dan Martin, 1999).
Kolkisin sebagai obat antiinflamasi berperan dalam menurunkan IL-6 , TNF
α, dan IL-1β (Slobodnick et al., 2015). Kolkisin menurunkan kadar HsCRP pada pasien
PJK (Crittenden et al., 2012). Kolkisin dapat menurunkan MPV pada pasien demam
mediteran (Deftereos et al., 2013a).
C. Hipotesis Penelitian
1. Pemberian Kolkisin berpengaruh terhadap penurunan kadar HsCRP pada pasien
infark miokard akut.
2. Pemberian Kolkisin berpengaruh terhadap penurunan MPV pada pasien infark
miokard akut.
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BAB III
METODE PENELITIAN
A. Jenis Penelitian
Penelitian ini menggunakan rancangan penelitian eksperimental dengan metode
studi pre dan post, single blind dan randomisasi (randomized control trial/ RCT).
Pengambilan sampel dari populasi dilakukan secara berurutan (concecutive
sampling). Alokasi intervensi sampel dilakukan secara acak sederhana (simple
random sampling) menggunakan undian.
B. Tempat
Bagian Ilmu Jantung dan Pembuluh Darah Fakultas Kedokteran Universitas
Sebelas Maret  Surakarta / Rumah Sakit Umum Daerah dr. Moewardi Surakarta
C. Populasi dan Sampel
1. Populasi sasaran:
Pasien infark miokard akut.
2. Populasi sumber:
Pasien infark miokard akut yang dirawat di RSUD dr. Moewardi Surakarta.
3. Sampel:
Diambil secara undian pada pasien infark miokard akut yang dirawat RSUD
dr. Moerwardi Surakarta, memenuhi kriteria inklusi dan eksklusi serta
bersedia ikut dalam penelitian dengan menandatangani blangko persetujuan.
Kriteria Inklusi:
1. Usia 18 s/d 75 tahun
2. Memenuhi kriteria Infark miokard Akut berdasarkan kriteria WHO.
3. Pasien yang bersedia diambil sampel penelitian.
Kriteria Esklusi :
1. Syok kardiogenik atau gagal jantung berat saat masuk perawatan
2. Penyakit Hepar Kronis
3. Infeksi
4. Keganasan
5. Terapi kolkisin sebelumnya
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D. Besar Sampel
Besar sampel dalam penelitian ini dihitung dengan menggunakan software
OpenEpi versi 3 secara online melalui internet untuk perhitungan mean
difference. Dengan sumber kepustakaan untuk mean dan standard deviasi
grup 1 dan 2 sesuai dengan penelitian sebelumnya oleh Nidorf dan Thompson
(2007).
Confidence Interval (CI) = 95%
Power = 80%
Ratio of sample size (Group2/Group1) = 1
Mean Group 1 = 3.70
Mean Group 2 = 1.68
Standard Deviation Group 1 = 2.3
Standard Deviation Group 2 = 1.23
Gambar 6. Besar sampel menggunakan OpenEpi Version 3
Sehingga didapatkan besar sampel minimal untuk tiap grup = 14 subjek
Total sampel minimal = 28 subjek
(OpenEpi, Version 3. Http://www.openepi.com/SampleSize/SSMean.htm)
Dengan demikian sampel minimal dalam penelitian ini adalah 14 responden
dalam setiap kelompok. Penelitian ini merupakan uji klinis dengan
mempertimbangkan kemungkinan terjadi drop out maka ditetapkan angka
drop out sebesar 10% (Dahlan, 2013). Dengan mempertimbangkan minimal
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besar sampel dan drop out maka diambil sampel sebesar 16 pasien untuk tiap
kelompok sehingga besar sampel telah cukup memadai dan memenuhi
formulasi besar sampel. Teknik pengambilan sampel secara undian.
E. Identifikasi Variabel
1. Variabel bebas:
Pemberian Kolkisin
2. Variabel tergantung:
a. Kadar HsCRP
b. MPV
F. Definisi Operasional
Tabel 1. Definisi Operasional Variabel
Parameter Definisi Alat
Ukur
Satuan
Data
Skala
Data
Pemberian
Kolkisin
Merupakan ekstrak dari Colchicum
autumnale, sebagai obat antiinlamasi
- Diberi /
Tidak
Nominal
Kadar
HsCRP
Adalah protein darah yang terikat
dengan C-Polisakarida, pentamer 120
kDa dan merupakan salah satu protein
fase akut, juga sebagai marker
inflamasi yang sudah diakui dan
dapat menjadi prediktor kejadian
penyakit kardiovaskuler.
ELISA Mg Rasio
MPV Adalah ukuran dari trombosit ELISA Fl Rasio
Infark Miokard Akut didefinisikan sesuai kriteria WHO yaitu adanya
peningkatan enzim jantung  ( CKMB / Troponin ), disertai dengan minimal satu
bukti iskemia: 1. Adanya keluhan iskemia seperti nyeri dada saat istirahat atau
aktivitas, minimal 20 menit, tidak terlokalisir, biasanya disertai sesak, keringat
dingin, mual atau muntah. 2. Perubahan EKG bukti adanya iskemia baru
(perubahan segmen ST) 3. Perubahan EKG terbentuknya gelombang Q patologis
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4. Adanya bukti pencitraan hilangnya miokard yang hidup atau perubahan dari
abnormalitas wall motion dari miokard (Mendis et al., 2011).
G. Waktu
Waktu yang diperlukan dalam penelitian ini selama  bulan dengan jadwal
penelitian sebagai berikut.
Bulan
Kegiatan
November 2015 Desember 2015
Pengumpulan data
Pengolahan data
Pelaporan
Gambar 7. Jadwal penelitian
H. Cara Kerja
Subjek yang memenuhi kriteria inklusi dan eksklusi diambil sebanyak 32
orang secara undian akan dimasukkan ke dalam dua kelompok yaitu kelompok uji
atau kelompok kontrol. Masing-masing grup terdiri dari n=16. Proses
pengambilan sampel dan membaginya menjadi dua kelompok Selama penelitian
berlangsung, regimen terapi tidak dirubah.
1. Perlakuan:
a. Kelompok uji: Kolkisin 0.5mg/hari
b. Kelompok kontrol: diberikan plasebo
2. Monitoring:
Dilakukan monitoring dalam 24 jam untuk mengetahui efek samping
yang timbul oleh dokter.
3. Tindakan bila ada efek samping:
a. Penanganan efek samping sesuai indikasi oleh dokter.
b. Melaporkan kejadian tersebut ke Komisi Etik secepatnya.
4. Teknik pengambilan sampel dan penanganan spesimen:
a. Pemeriksaan kadar HsCRP dan MPV dilakukan sebelum dan sesudah
perlakuan.
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b. Dilakukan pengambilan darah, melalui vena antecubiti pada ruangan
yang tenang dengan temperatur terkontrol (24 – 25 0C) sebelum dan
sesudah perlakuan.
c. Proses penanganan spesimen untuk sampel darah kemudian ditampung
dalam tabung yang berisi K3 EDTA untuk menilai MPV.
d. Proses penanganan spesimen untuk sampel darah yang diperoleh
dimasukkan ke dalam tabung sentrifus yang sudah diberi kode dan
dibiarkan membeku untuk menilai HsCRP. Sampel darah yang sudah
membeku dipusingkan selama 5 – 10 menit dengan kecepatan 4000
rpm.
e. Pemeriksaan HsCRP dilakukan setelah semua terkumpul semua, untuk
menghindari rusaknya kit bila pemeriksaan dilakukan tidak secara
bersamaan.
f. Pemrosesan, penyimpanan sampel darah dan pemeriksaan MPV dan
HsCRP dilakukan dengan bekerja sama dengan Laboratorium Klinik
RS Dr. Moewardi
I. Teknik Analisis Data
Data disajikan dalam bentuk mean ± SD kemudian dianalisis
menggunakan SPSS 22.0 for windows dengan nilai p < 0,05 dianggap signifikan
secara statistik. Digunakan uji beda mean. Untuk mengetahui beda mean antara
kelompok perlakuan dan kontrol sebelum dan sesudah perlakuan digunakan uji t
sampel independen bila distribusi data normal (bila tidak normal digunakan uji
mann whitney).
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J. Alur Penelitian
Gambar 8. Alur penelitian
Kriteria Eksklusi
Infark Miokard Akut
Kriteria Inklusi
Randomisasi
Kelompok Uji Kelompok Kontrol
Sebelum perlakuan:
HsCRP dan MPV
Analisis Statistik
Sebelum perlakuan:
HsCRP dan MPV
Kolkisin 0,5 mg
(5 hari)
Plasebo
(5 hari)
Setelah perlakuan:
HsCRP dan MPV
Setelah perlakuan:
HsCRP dan MPV
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BAB IV
HASIL PENELITIAN DAN PEMBAHASAN
A. Karakteristik Subjek Penelitian
Penelitian ini dimaksudkan untuk mengetahui pengaruh pemberian kolkisin 0,5
mg selama 5 hari terhadap kadar HsCRP dan MPV pada pasien Infark Miokard Akut.
Subjek penelitian berjumlah 32 orang dibagi dalam dua kelompok yaitu kelompok kontrol
sebanyak 16 orang dan kelompok perlakuan 16 orang. Pada penelitian ini, kelompok
perlakuan diberikan kolkisin 0,5 mg selama 5 hari, sedangkan kelompok kontrol
diberikan placebo juga selama 5 hari.
Dilakukan pemeriksaan uji homogenitas pada variabel subjek penelitian untuk
mengetahui normalitas distribusi sampel penelitian dengan uji Kolomogorov-Smirnov.
Jika distribusi data variabel bersifat normal, maka membandingkan variabel subjek
penelitian yang tidak berpasangan antara kontrol dengan perlakuan menggunakan jenis
analisis statistik parametrik yaitu uji t independen. Namun apabila distribusi data bersifat
tidak normal, maka uji beda menggunakan jenis analisis statistik non parametrik yaitu uji
Mann-Whitney, dan apabila data binomial menggunakan uji Chi Square.
Variabel umur responden menunjukkan nilai rata-rata 52,87 tahun untuk kontrol
dengan standar deviasi 10,92 tahun dan nilai rata-rata umur pada kelompok perlakuan
adalah sebesar 57,87 tahun dengan standar deviasi sebesar 9,50 tahun. Distribusi data
variabel umur bersifat normal sehingga uji beda untuk variabel umur antara pelakuan dan
kontrol digunakan uji t independen. Hasil analisis uji beda 2 mean menggunakan uji t
indepent mendapatkan nilai t sebesar -1,38  (p > 0,05). Hasil itu menunjukkan uji beda
dengan t independen yang tidak signifikan berarti bahwa rata-rata umur antar kedua
kelompok sampel itu tidak berbeda secara bermakna.
Selain umur sebagai karakteristik demografis, pengujian homogenitas juga
dilakukan terhadap variabel karakteristik klinis yang meliputi jenis kelamin, diagnosis :
STEMI atau NSTEMI, pemberian Streptokinase, pemakaian ACE Inhibitor, pemakaian
Beta Blocker, pemakaian statin dan faktor risiko infark miokard akut seperti hipertensi,
diabetes, merokok, minum alkohol, dan dislipidemia, serta kadar CKMB dan troponin I,
derajat infark miokard antar kedua kelompok juga dilihat dari kelas KILLIP. Masing-
masing variabel diuji normalitas untuk mengetahui distribusi datanya, kemudian
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dilanjutkan dengan uji beda variabel-variabel tersebut antara perlakuan dan kontrol
(Tabel 2).
Tabel 2. Karakteristik subjek penelitian
Variabel
Perlakuan
(n=16)
Kontrol
(n = 16)
Uji Beda
Rata-rata / Jumlah(%) Rata-rata / Jumlah (%) p value
Usia 57,87 52,87 0,178
Jenis Kelamin
Laki-laki 14 (44) 14 (44)
1
Perempuan 2 (6) 2 (6)
Diagnosis
STEMI 10 (31) 13(41)
0,238
NSTEMI 6 (19) 3 (9)
Streptokinase 6 (19) 6 (19) 1
ACE Inhibitor 11 (34) 8 (25) 0,280
Beta Blocker 15 (47) 15 (47) 1
Statin 16(50) 16(50) 1
Hipertensi 8 (25) 7 (22) 0,723
Diabetes 3 (9) 4 (13) 0,669
Merokok 13 (41) 10 (31) 0,238
Alkohol 1 (3) 1 (3) 1
Dislipidemia 3 (9) 1 (3) 0,238
KILLIP
1 10 (31) 11 (34)
0,718
2 6 (19) 5 (16)
CKMB 33,44 64,61 0,897
Troponin I 3,42 9,42 0,138
Distribusi data variabel klinis jenis kelamin, diagnosis : STEMI atau NSTEMI,
pemberian Streptokinase, pemakaian ACE Inhibitor, pemakaian Beta blocker, pemakaian
statin, hipertensi, diabetes, merokok, minum alkohol, kelas KILLIP dan dislipidemia
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dilakukan uji beda, membandingkan variabel tersebut antara perlakuan dan kontrol
dengan uji Chi Square. Kadar CKMB, kadar Troponin I bersifat tidak normal, sehingga
uji beda variabel antara perlakuan dan kontrol dilakukan dengan menggunakan uji Mann
Whitney.
Deskripsi dan pengujian uji beda semua variabel karakteristik klinis dalam tabel
2, menunjukkan bahwa semua variabel klinis bersifat homogen.
B. Pengujian Variabel Utama
Pembuktian hipotesis, yaitu pemberian kolkisin 0,5 mg selama 5 hari menurunkan
terhadap kadar HsCRP dan MPV pada pasien Infark Miokard Akut dilakukan dengan
empat cara, yaitu:
1. Menguji beda 2 mean kadar HsCRP dan MPV antara kelompok kolkisin dan
kelompok kontrol untuk masing-masing kondisi sebelum pemberian perlakuan
dengan uji beda 2 mean sampel independen. Diharapkan tidak didapatkan perbedaan
bermakna antara kedua kelompok.
2. Menguji beda 2 mean kadar HsCRP dan MPV sebelum dan sesudah dilakukan
perlakuan untuk masing-masing kelompok sampel dengan uji beda 2 mean untuk
sampel berpasangan. Dengan langkah ini diharapkan pada kelompok perlakuan akan
terjadi perbedaan yang bermakna, sedangkan pada kelompok kontrol tidak terjadi
perbedaan yang bermakna karena pada kelompok ini tidak diberikan perlakuan.
3. Menguji beda 2 mean kadar HsCRP dan MPV antara kelompok kolkisin dan
kelompok kontrol untuk masing-masing kondisi sesudah pemberian perlakuan dengan
uji beda 2 mean sampel independen. Dengan langkah ini diharapkan pada kondisi
setelah pemberian perlakuan perbedaan mean kelompok kontrol dan kelompok
perlakuan akan terjadi perbedaan yang bermakna, sedangkan pada kondisi sebelum
pemberian perlakuan tidak terjadi perbedaan yang bermakna.
4. Menguji beda 2 mean variabel penurunan kadar HsCRP (delta-HsCRP) dan
penurunan MPV (delta-MPV) dengan uji beda 2 mean untuk sampel independen.
Dengan langkah ini diharapkan ada perbedaan bermakna penurunan (delta-HsCRP
dan delta-MPV ) antara kelompok perlakuan dan kelompok kontrol.
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Sebelum dilakukan pengujian beda 2 mean itu, terlebih dahulu juga dilakukan
pengujian normalitas data variabel utama untuk memastikan jenis uji statistik yang akan
digunakan untuk pengujian beda 2 mean tersebut.
1. Langkah Pertama, variabel kadar HsCRP kelompok kontrol pada kondisi sebelum
pemberian perlakuan berdistribusi tidak normal sementara variabel kadar HsCRP
kelompok perlakuan pada kondisi sebelum pemberian perlakuan kolkisin memiliki
distribusi normal. Dengan demikian uji beda 2 mean antara kadar HsCRP kelompok
kontrol dan HsCRP kelompok perlakuan sebelum pemberian perlakuan menggunakan uji
Mann Whitney.
Variabel MPV kelompok kontrol dan perlakuan pada kondisi sebelum pemberian
perlakuan memiliki distribusi normal. Dengan demikian uji beda 2 mean antara MPV
kelompok kontrol dan MPV kelompok perlakuan sebelum pemberian perlakuan
menggunakan uji t untuk beda 2 mean sampel independen.
Hasil pengujian beda 2 mean kelompok kontrol dan perlakuan untuk variabel
kadar HsCRP dan MPV pada kondisi sebelum pemberian perlakuan kolkisin
menunjukkan hasil pengujian yang tidak bermakna pada derajat signifikansi 5 persen (p
> 0,05). Dengan demikian variabel kadar HsCRP dan MPV untuk kelompok kontrol dan
perlakuan pada kondisi sebelum perlakuan pemberian kolkisin tidak berbeda secara
bermakna.
Tabel 3. Perbandingan Kadar HsCRP dan MPV Kelompok Kontrol dan Kelompok
Perlakuan pada Kondisi Sebelum Perlakuan
Variabel Perlakuan Kontrol Uji Beda 2 Mean
Mean ±
SD
Median
(Min-
Max)
Mean
± SD
Median
(Min-
Max)
Mean/
Median
Difference
Std
Error
p
Value
CI 95%
HsCRP 6,13±2,65 6,11(2,55-12,90)
4,78 ±
3,45
3,02(0,07-
12,21) 4,9 16,504 0,056
0,125-
0,143
MPV 9,15±0,95 9,25(7,60-10,80)
8,63
±0,78
8,65(7,60-
10,40) -0,525 0,307 0,098
-1,153 –
0,103
2. Langkah kedua, variabel kadar HsCRP kelompok kontrol sebelum perlakuan
berdistribusi tidak normal, kadar HsCRP kelompok kontrol setelah perlakuan
30
berdistribusi normal maka uji beda 2 mean untuk sampel berpasangan dilakukan dengan
uji wilcoxon. Sementara itu variabel MPV sebelum dan sesudah perlakuan pada kelompok
kontrol berdistribusi normal, sehingga uji beda 2 mean untuk sampel berpasangan
dilakukan dengan uji t berpasangan. Hasil pengujian beda 2 mean variabel kadar HsCRP
menunjukkan hasil pengujian yang tidak bermakna pada derajat signifikansi 5 persen (p
= 1). Dengan demikian berarti variabel kadar HsCRP pada kelompok kontrol tidak
mengalami perubahan bermakna setelah mendapatkan perlakuan pemberian plasebo.
Sedangkan MPV  sebelum dan sesudah perlakuan pada kelompok kontrol menunjukkan
hasil pengujian yang bermakna pada derajat signifikansi 5 persen (p = 0,007) (Tabel 4)
Tabel 4. Perbandingan Kadar HsCRP dan MPV Sebelum dan Sesudah Perlakuan
pada Kelompok Kontrol
Variabel Sesudah Sebelum Uji Beda 2 Mean
Mean ±
SD
Median
(Min-
Max)
Mean
± SD
Median
(Min-
Max)
Mean/
Median
Difference
Std
Error
p Value CI 95%
HsCRP 4,21 ±
3,93
3,43(0,65-
10,94)
4,78 ±
3,45
3,02(0,07-
12,21)
4,84 19,339 1
0,911-
1,00
MPV 7,98 ±
1,08
7,85(5,70-
9,80)
8,63 ±
0,78
8,65(7,60-
10,40)
0,829 0,207 0,007
0,201-
1,085
Variabel kadar HsCRP sebelum dan sesudah perlakuan pada kelompok perlakuan
berdistribusi normal, maka uji beda 2 mean untuk sampel berpasangan dilakukan dengan
uji t berpasangan. Sementara itu variabel MPV sebelum dan sesudah perlakuan pada
kelompok perlakuan berdistribusi normal, sehingga uji beda 2 mean untuk sampel
berpasangan dilakukan dengan uji t berpasangan. Pengujian beda 2 mean sampel
berpasangan variabel kadar HsCRP dan MPV sebelum dan sesudah perlakuan pada
kelompok perlakuan pemberian kolkisin 0,5 mg selama 5 hari menunjukkan hasil
pengujian yang bermakna pada derajat signifikansi sebesar 5 persen (p < 0,001) untuk
semua variabel. Hal itu dapat diartikan bahwa setelah mendapatkan perlakuan pemberian
kolkisin maka variabel kadar HsCRP mengalami penurunan secara bermakna dan MPV
juga mengalami penurunan secara bermakna (Tabel 5).
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Tabel 5. Perbandingan Kadar HsCRP dan MPV Sebelum dan Sesudah Perlakuan
pada Kelompok Perlakuan
Variabel Sesudah Sebelum Uji Beda 2 Mean
Mean ±
SD
Median
(Min-
Max)
Mean ±
SD
Median
(Min-
Max)
Mean
Difference
Std
Error
p Value CI 95%
HsCRP 2,31±2,01 2,13(0,12-
7,29) 6,13±2,65
6,11(2,55-
12,90)
2,19986 0,549 <0,001
2,649-
4,994
MPV
7,14±1,01 6,85(5,80-
8,90) 9,15±0,95
9,25(7,60-
10,80)
1,15785 0,289 <0,001
1,389-
2,623
Pada pengujian beda 2 mean sampel berpasangan MPV kelompok kontrol dan
MPV kelompok perlakuan, sama-sama menunjukkan penurunan MPV yang bermakna
dengan derajat signifikansi sebesar 5 persen ( p < 0,05), namun dapat dilihat beda mean
kedua kelompok. Mean MPV kelompok kontrol sebelum perlakuan 8,63 ± 0,78 dan
setelah perlakuan 7,98 ± 1,08. Mean MPV kelompok kolkisin sebelum perlakuan 9,15 ±
0,95 dan setelah perlakuan 7,14 ± 1,01. Sehingga mean MPV kelompok perlakuan dengan
kolkisin lebih rendah dibandingkan dengan Mean MPV kelompok kontrol.
Dengan demikian hipotesis pertama yang menyatakan bahwa “Pemberian
Kolkisin 0,5 mg selama 5 hari menurunkan kadar HsCRP pada pasien Infark Miokard
Akut”, dapat dibuktikan kebenarannya. Demikian pula hipotesis kedua yang menyatakan
bahwa “Pemberian Kolkisin 0,5 mg selama 5 hari menurunkan MPV pada pasien Infark
Miokard Akut”. Jadi dengan pemberian kolkisin benar dapat menurunkan kadar HsCRP
dan MPV secara bermakna.
3. Langkah ketiga, Variabel kadar HsCRP kelompok kontrol dan kelompok perlakuan pada
kondisi sesudah pemberian kolkisin berdistribusi normal, sementara variabel MPV
kelompok kontrol dan MPV kelompok perlakuan pada kondisi sesudah pemberian
kolkisin juga memiliki ditsribusi normal. Dengan demikian uji beda 2 mean kadar HsCRP
kelompok kontrol dan kelompok perlakuan itu menggunakan uji t independen. Variabel
MPV kelompok kontrol dan MPV kelompok perlakuan kondisi sesudah perlakuan
pemberian kolkisin juga menggunakan uji t independen.
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Hasil pengujian beda 2 mean kelompok kontrol dan perlakuan untuk variabel
kadar HsCRP dan MPV pada kondisi sesudah pemberian perlakuan kolkisin
menunjukkan hasil bermakna untuk variabel kadar HsCRP dan MPV dengan derajat
signifikansi 5 persen (p < 0,05). Ini berarti setelah mendapat perlakuan pemberian
kolkisin, kadar HsCRP pada kelompok perlakuan mengalami penurunan secara bermakna
dan MPV pada kelompok perlakuan juga mengalami penurunan secara bermakna.
Dengan demikian hipotesis pertama yang menyatakan bahwa “Pemberian
Kolkisin 0,5 mg selama 5 hari menurunkan kadar HsCRP pada pasien Infark Miokard
Akut”, dapat dibuktikan kebenarannya. Hipotesis kedua yang menyatakan bahwa
“Pemberian Kolkisin 0,5 mg selama 5 hari menurunkan MPV pada pasien Infark Miokard
Akut”, juga dapat terbukti secara signifikan. Jadi dengan pemberian kolkisin benar dapat
menurunkan kadar HsCRP dan MPV.
Tabel 6. Perbandingan Kadar HsCRP dan MPV Kelompok Kontrol dan Perlakuan
pada Kondisi Sesudah Perlakuan
Variabel Perlakuan Kontrol Uji Beda 2 Mean
Mean ±
SD
Median
(Min-
Max)
Mean ±
SD
Median
(Min-
Max)
Mean
Difference
Std
Error
p
Value
CI 95%
HsCRP 2,31±2,01
2,13
(0,12-
7,29)
4,21±3,93
3,53
(0,65-
10,94)
2,475 0,998 0,019
0,404 –
4,315
MPV
7,14±1,01
6,85
(5,80-
8,90)
7,98±1,08
7,85
(5,70-
9,80)
0,837 0,371 0,031
0,079 –
1,595
4. Langkah Keempat, pembuktian hipotesis dapat juga dilakukan dengan menggunakan
pengujian atas variabel penurunan kadar HsCRP (delta-HsCRP) dan penurunan MPV
(delta-MPV). Variabel penurunan HsCRP (delta-HsCRP) merupakan jumlah penurunan
kadar HsCRP sebelum perlakuan dengan kadar HsCRP setelah perlakuan, variabel
penurunan MPV (delta-MPV) merupakan jumlah penurunan MPV sebelum perlakuan
dengan MPV setelah perlakuan.
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Tabel 7. Perbandingan Delta-HsCRP dan Delta-MPV pada Kelompok Kontrol dan
Kelompok Perlakuan
Variabel Perlakuan Kontrol Uji Beda 2 Mean
Mean ±
SD
Median
(Min-
Max)
Mean
± SD
Median
(Min-
Max)
Mean/
Median
Difference
Std
Error
p
Value
CI 95%
Delta
HsCRP
-3,82 ±
2,20
-3,58(-
10,53- -
1,40)
-0,57 ±
3,12
-0,37(-
3,21-
7,98)
-2,110 26,533 <0,001
0,000-
0,089
Delta
MPV
-2,01 ±
1,16
-1,95(-
4,10- -
0,30)
-0,64 ±
0,83
-0,65(-
2,00-
1,30)
1,362 0,356 0,001
0,635-
2,069
Delta-HsCRP kelompok kontrol menunjukkan distribusi tidak normal. Delta-
HsCRP kelompok perlakuan , delta-MPV kelompok kontrol, dan delta-MPV kelompok
perlakuan menunjukkan distribusi normal. Sehingga uji beda 2 mean antara delta-HsCRP
kelompok kontrol dan delta-HsCRP kelompok perlakuan menggunakan uji Mann
Whitney. Sedangkan uji beda 2 mean antara delta-MPV kelompok kontrol dan delta-MPV
kelompok perlakuan menggunakan uji t independen.
Hasil perhitungan beda 2 mean dengan uji Mann Whitney untuk sampel tidak
berpasangan (independen) antara delta-HsCRP kelompok kontrol dan perlakuan
menunjukkan bahwa delta-HsCRP berbeda secara bermakna pada derajat signifikansi 5
persen (p < 0,05). Demikian pula hasil perhitungan beda 2 mean dengan uji t independen
antara variabel delta-MPV kelompok kontrol dan perlakuan menunjukkan delta-MPV itu
berbeda secara bermakna pada derajat signifikansi 5 persen (p < 0,05). Sehingga hipotesis
pertama yang menyatakan bahwa “Pemberian Kolkisin 0,5 mg selama 5 hari menurunkan
kadar HsCRP pada pasien Infark Miokard Akut”, dapat dibuktikan kebenarannya.
Demikian pula hipotesis kedua yang menyatakan bahwa “Pemberian Kolkisin 0,5 mg
selama 5 hari menurunkan MPV pada Infark Miokard Akut”, juga terbukti secara
bermakna.
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C. Pembahasan
Penelitian ini merupakan penelitian eksperimental yang bertujuan untuk
membuktikan dan mengetahui pengaruh pemberian kolkisin 0,5 mg selama 5 hari
terhadap penurunan kadar HsCRP dan MPV pada pasien infark miokard akut. Penyakit
jantung koroner memiliki prevalensi tinggi di Indonesia, serta menempati 9,7% dari
penyebab kematian tertinggi pada penduduk Indonesia (Badan Penelitian dan
Pengembangan Kesehatan Kementerian Kesehatan RI, 2013). Pasien penyakit jantung
koroner yang telah mendapat terapi standar secara maksimal, masih berisiko untuk
terjadinya kejadian kardiovaskuler lebih lanjut, hal ini kemungkinan disebabkan terapi
standar gagal dalam menghambat beberapa jalur inflamasi yang berimpilikasi pada
penyakit tersebut (Nidorf et al., 2013). HsCRP merupakan marker inflamasi yang
berperan dalam patogenensis SKA (Mulvihill dan Foley, 2002). MPV merupakan ukuran
dari trombosit, semakin besar MPV maka trombosit akan lebih memiliki sifat
protrombotik, sehingga kurang respon terhadap pemberian antiplatelet (Bergoli et al.,
2014). Hasil penelitian ini diharapkan membuka strategi baru penatalaksanaan Infark
Miokard Akut dengan penambahan kolkisin 0,5 mg pada terapi standar dapat memberikan
keluaran yang lebih baik pada pasien infark miokard akut, karena terjadinya penurunan
inflamasi yang ditandai dengan penurunan kadar HsCRP dan penurunan reaktivitas
trombosit yang ditandai dengan penurunan MPV.
Temuan dari penelitian ini menunjukkan terdapat perbedaan bermakna kadar
HsCRP setelah perlakuan antara kelompok kontrol dan kelompok perlakuan yang
diberikan kolkisin 0,5 mg selama 5 hari, selain itu terdapat penurunan (delta HsCRP)
bermakna antara kelompok kontrol dan kelompok perlakuan. Delta HsCRP adalah selisih
kadar HsCRP sebelum perlakuan dan setelah perlakuan. Sehingga pemberian kolkisin
secara bermakna dapat menurunkan kadar HsCRP pada pasien infark miokard akut.
Penelitian sejenis sebelumnya hanya fokus terhadap pemberian kolkisin terhadap pasien
Penyakit Jantung Koroner Stabil, belum ada yang meneliti tentang efek kolkisin terhadap
fase akut pada Infark Miokard Akut. Penelitian oleh Nidorf dan Thomson tahun 2007,
menambahkan kolkisin pada pasien Penyakit Jantung koroner Stabil yang sudah
diberikan terapi standar, disimpulkan dari penelitian tersebut bahwa pemberian kolkisin
dapat menurunkan kadar HsCRP pada pasien Penyakit Jantung Koroner stabil (Nidorf
dan Thompson, 2007). Penelitian oleh Nidorf et al tahun 2013, melaporkan bahwa
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pemberian kolkisin 0,5 mg sebagai tambahan terapi standar pada pasien Penyakit Jantung
Koroner stabil dapat memberikan pencegahan sekunder, sehingga kolkisin dapat
mengurangi risiko terjadinya kejadian kardiovaskuler seperti  terjadinya Infark Miokard
Akut, kematian mendadak, dan terjadinya Stroke pada pasien Penyakit Jantung Koroner
stabil (Nidorf et al., 2013). Penelitian ini sejalan dengan penelitian-penelitian sebelumnya
bahwa kolkisin dapat menurunkan kadar HsCRP baik pada kondisi Penyakit Jantung
Koroner stabil maupun pada fase akut saat terjadi Infark Miokard Akut.
Mekanisme penurunan kadar HsCRP pada pemberian kolkisin berhubungan
dengan efek kolkisin dalam menekan aktivitas caspase-1, komponen enzimatik dari
reseptor nucleotide-binding oligomerization domain (NOD-like receptor). Penekanan
Caspase-1 memblokade konversi pro-interleukin (IL) -1b menjadi IL-1b yang aktif,
sehingga terjadi pengurangan sitokin seperti tumor necrosis factor-alpha (TNF-a) dan IL-
6 (Slobodnick et al., 2015). IL-6  menstimulasi produksi CRP didalam hepar (Kumar dan
Cannon., 2009). Hasil penelitian ini selaras dengan konsep teori pemberian kolkisin dapat
menekan aktivitas caspase 1, terjadi penurunan kadar IL-6 yang akhirnya menyebabkan
penurunan kadar HsCRP.
Temuan dari penelitian ini juga menunjukkan terdapat perbedaan bermakna  MPV
setelah perlakuan antara kelompok kontrol dan kelompok perlakuan yang diberikan
kolkisin, selain itu terdapat penurunan (delta MPV) bermakna antara kelompok kontrol
dan kelompok perlakuan. Delta MPV adalah selisih MPV sebelum perlakan dan setelah
perlakuan. Penelitian sebelumnya tentang pengaruh kolkisin terhadap MPV saat ini hanya
pada pasien demam mediteran, disimpulkan dari penelitian itu bahwa pemberian kolkisin
dapat menurunkan MPV pada pasien demam mediteran (Defetereos et al., 2013a).
Penelitian ini merupakan penelitian pertama yang menilai pengaruh kolkisin terhadap
penurunan  MPV pada pasien Infark Miokard Akut. Penelitian ini selaras dengan
penelitian sebelumnya bahwa pemberian kolkisin dapat menurunkan kadar MPV pada
pasien Infark Miokard Akut.
MPV berhubungan dengan keluaran pada pasien infark miokard akut (Chu et al.,
2010). Semakin besar dari MPV menunjukkan semakin reaktif dari trombosit dan
semakin tidak respon dengan pemberian antiplatelet. Diharapkan dengan penuruan MPV
dapat menyebabkan perbaikan luaran pada pasien infark miokar akut. Mekanisme
pengaruh pemberian kolkisin terhadap penurunan MPV, berhubungan dengan hambatan
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pembentukan IL-6 oleh kolkisin (Slobodnick et al., 2015). IL-6 menginduksi perubahan
dari kematangan megakariosit sehingga terjadi peningkatan dari ukuran trombosit yang
dapat diukur dengan MPV (Loo dan Martin., 1999). Penelitian ini juga sejalan dengan
konsep teori pemberian kolkisin dapat menurunan kadar IL-6 yang akhirnya
menyebabkan penurunan MPV.
Keterbatasan Penelitian
Penelitian ini mempunyai keterbatasan yaitu :
a. Penelitian ini hanya pada satu center, perlu dilakukan pada multicenter dengan jumlah
sampel yang lebih banyak akan menambah kekuatan penelitian.
b. Penelitian ini hanya fokus pada inflamasi dan rekativitas trombosit pada pasien infark
miokard akut, perlu dilakukan penelitian lebih lanjut terhadap luaran klinis seperti
terjadinya infark miokard akut berulang, gagal jantung, atau kematian, serta penelitian
yang lebih lama dengan design kohort.
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BAB V
KESIMPULAN, IMPLIKASI, dan SARAN
A. Kesimpulan
Berdasarkan hasil-hasil penelitian yang dilakukan maka dapat diambil kesimpulan
sebagai berikut :
1. Pemberian Kolkisin 0,5 mg selama 5 hari dapat menurunkan kadar HsCRP
pada pasien infark miokard akut.
2. Pemberian Kolkisin 0,5 mg selama 5 hari dapat menurunkan MPV pada pasien
infark miokard akut.
B. Implikasi
Hasil penelitian ini telah menunjukkan bahwa pemberian Kolkisin pada pasien
infark miokard akut dapat menurunkan inflamasi dan menurunkan reaktivitas trombosit.
terlihat dari adanya penurunan kadar HsCRP dan penurunan MPV pada pasien infark
miokard akut.
Hasil penelitian ini memberikan nilai-nilai kebaruan meliputi strategi, perspektif,
dan kondisi baru dalam terapi tambahan terhadap penatalaksanaan infark miokard akut,
sehingga meningkatkan luaran yang lebih baik pada pasien infark miokard akut.
C. Saran
1. Penelitian dilakukan pada multicenter dengan jumlah sampel yang lebih
banyak akan menambah kekuatan penelitian.
2. Penelitian lebih lanjut terhadap luaran klinis seperti terjadinya infark miokard
akut berulang, gagal jantung, atau kematian, serta pengamatan yang lebih lama.
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LAMPIRAN 1. KELAIKAN PENELITIAN
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LAMPIRAN 2. STATISTIK
A. Uji Normalitas Karakteristik Subjek Penelitian
Tests of Normality
Perlakuan
Kolmogorov-Smirnova Shapiro-Wilk
Statistic df Sig. Statistic df Sig.
Usia Kontrol .166 16 .200* .943 16 .386
Kolkisin .140 16 .200* .939 16 .342
Sex Kontrol .518 16 .000 .398 16 .000
Kolkisin .518 16 .000 .398 16 .000
Dx Kontrol .492 16 .000 .484 16 .000
Kolkisin .398 16 .000 .621 16 .000
Streptase Kontrol .398 16 .000 .621 16 .000
Kolkisin .398 16 .000 .621 16 .000
Ace Inhibitor Kontrol .334 16 .000 .644 16 .000
Kolkisin .431 16 .000 .591 16 .000
Beta Bloker Kontrol .536 16 .000 .273 16 .000
Kolkisin .536 16 .000 .273 16 .000
HT Kontrol .366 16 .000 .638 16 .000
Kolkisin .334 16 .000 .644 16 .000
DM Kontrol .462 16 .000 .546 16 .000
Kolkisin .492 16 .000 .484 16 .000
Merokok Kontrol .398 16 .000 .621 16 .000
Kolkisin .492 16 .000 .484 16 .000
Alkohol Kontrol .536 16 .000 .273 16 .000
Kolkisin .536 16 .000 .273 16 .000
Dislipidemia Kontrol .492 16 .000 .484 16 .000
Kolkisin .536 16 .000 .273 16 .000
KILLIP Kontrol .431 16 .000 .591 16 .000
Kolkisin .398 16 .000 .621 16 .000
CkMB Kontrol .257 16 .006 .725 16 .000
Kolkisin .255 16 .007 .837 16 .009
Trop I Kontrol .256 16 .006 .783 16 .002
Kolkisin .345 16 .000 .492 16 .000
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B. Uji homogenitas Karakteristik Subjek Penelitian
T-Test
Group Statistics
Perlakuan N Mean Std. Deviation Std. Error Mean
Usia Kontrol 16 52.8750 10.92932 2.73233
Kolkisin 16 57.8750 9.50701 2.37675
Independent Samples Test
Levene's Test for Equality of
Variances
t-test for Equality of
Means
F Sig. t df
Usia Equal variances assumed .152 .700 -1.381 30
Equal variances not
assumed
-1.381 29.435
Independent Samples Test
t-test for Equality of Means
Sig. (2-tailed) Mean Difference
Std. Error
Difference
95% Confidence
Interval of the
Difference
Lower
Usia Equal variances assumed .178 -5.00000 3.62141 -12.39590
Equal variances not assumed .178 -5.00000 3.62141 -12.40185
Perlakuan
Kontrol Kolkisin
Count Table N % Count Table N %
Sex Laki-laki 14 43.8% 14 43.8%
Perempuan 2 6.3% 2 6.3%
Total 16 50.0% 16 50.0%
Perlakuan
Kontrol Kolkisin
Dx Dx
STEMI NSTEMI STEMI NSTEMI
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Count Table N % Count Table N % Count Table N % Count Table N %
13 40.6% 3 9.4% 10 31.3% 6 18.8%
Perlakuan
Kontrol Kolkisin
Count Table N % Count Table N %
Streptase Ya 6 18.8% 6 18.8%
Tidak 10 31.3% 10 31.3%
Perlakuan
Kontrol Kolkisin
Count Table N % Count Table N %
Ace Inhibitor Ya 8 25.0% 11 34.4%
Tidak 8 25.0% 5 15.6%
Perlakuan
Kontrol Kolkisin
Count Table N % Count Table N %
Beta Bloker Ya 15 46.9% 15 46.9%
Tidak 1 3.1% 1 3.1%
Perlakuan
Kontrol Kolkisin
Count Table N % Count Table N %
HT Ya 7 21.9% 8 25.0%
Tidak 9 28.1% 8 25.0%
Perlakuan
Kontrol Kolkisin
Count Table N % Count Table N %
DM Ya 4 12.5% 3 9.4%
Tidak 12 37.5% 13 40.6%
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Perlakuan
Kontrol Kolkisin
Count Table N % Count Table N %
Merokok Ya 10 31.3% 13 40.6%
Tidak 6 18.8% 3 9.4%
Perlakuan
Kontrol Kolkisin
Count Table N % Count Table N %
Alkohol Ya 1 3.1% 1 3.1%
Tidak 15 46.9% 15 46.9%
Perlakuan
Kontrol Kolkisin
Count Table N % Count Table N %
Dislipidemia Ya 3 9.4% 1 3.1%
Tidak 13 40.6% 15 46.9%
Perlakuan
Kontrol Kolkisin
Count Table N % Count Table N %
KILLIP 1.00 11 34.4% 10 31.3%
2.00 5 15.6% 6 18.8%
Kelompok * Sex
rosstab
Count
Sex
TotalLaki-laki Perempuan
Kelompok Kontrol 14 2 16
Kolkisin 14 2 16
Total 28 4 32
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Chi-Square Tests
Value df
Asymp. Sig. (2-
sided)
Exact Sig. (2-
sided)
Exact Sig. (1-
sided)
Pearson Chi-Square .000a 1 1.000
Continuity Correctionb .000 1 1.000
Likelihood Ratio .000 1 1.000
Fisher's Exact Test 1.000 .700
Linear-by-Linear Association .000 1 1.000
N of Valid Cases 32
a. 2 cells (50.0%) have expected count less than 5. The minimum expected count is 2.00.
b. Computed only for a 2x2 table
Kelompok * Dx
Crosstab
Count
Dx
TotalSTEMI NSTEMI
Kelompok Kontrol 13 3 16
Kolkisin 10 6 16
Total 23 9 32
hi-Square Tests
Value df
Asymp. Sig. (2-
sided)
Exact Sig. (2-
sided)
Exact Sig. (1-
sided)
Pearson Chi-Square 1.391a 1 .238
Continuity Correctionb .618 1 .432
Likelihood Ratio 1.412 1 .235
Fisher's Exact Test .433 .217
Linear-by-Linear Association 1.348 1 .246
N of Valid Cases 32
a. 2 cells (50.0%) have expected count less than 5. The minimum expected count is 4.50.
b. Computed only for a 2x2 table
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Kelompok * KILLIP
Crosstab
Count
KILLIP
Total1.00 2.00
Kelompok Kontrol 11 5 16
Kolkisin 10 6 16
Total 21 11 32
Chi-Square Tests
Value df
Asymp. Sig. (2-
sided)
Exact Sig. (2-
sided)
Exact Sig. (1-
sided)
Pearson Chi-Square .139a 1 .710
Continuity Correctionb .000 1 1.000
Likelihood Ratio .139 1 .710
Fisher's Exact Test 1.000 .500
Linear-by-Linear Association .134 1 .714
N of Valid Cases 32
Kelompok * Dislipidemia
Crosstab
Count
Dislipidemia
TotalYa Tidak
Kelompok Kontrol 3 13 16
Kolkisin 1 15 16
Total 4 28 32
Chi-Square Tests
Value df
Asymp. Sig. (2-
sided)
Exact Sig. (2-
sided)
Exact Sig. (1-
sided)
Pearson Chi-Square 1.143a 1 .285
Continuity Correctionb .286 1 .593
Likelihood Ratio 1.189 1 .275
Fisher's Exact Test .600 .300
Linear-by-Linear Association 1.107 1 .293
N of Valid Cases 32
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Kelompok * Streptase
Crosstab
Count
Streptase
TotalYa Tidak
Kelompok Kontrol 6 10 16
Kolkisin 6 10 16
Total 12 20 32
Chi-Square Tests
Value df
Asymp. Sig. (2-
sided)
Exact Sig. (2-
sided)
Exact Sig. (1-
sided)
Pearson Chi-Square .000a 1 1.000
Continuity Correctionb .000 1 1.000
Likelihood Ratio .000 1 1.000
Fisher's Exact Test 1.000 .642
Linear-by-Linear Association .000 1 1.000
N of Valid Cases 32
Kelompok * Ace Inhibitor
Crosstab
Count
Ace Inhibitor
TotalYa Tidak
Kelompok Kontrol 8 8 16
Kolkisin 11 5 16
Total 19 13 32
Chi-Square Tests
Value df
Asymp. Sig. (2-
sided)
Exact Sig. (2-
sided)
Exact Sig. (1-
sided)
Pearson Chi-Square 1.166a 1 .280
Continuity Correctionb .518 1 .472
Likelihood Ratio 1.174 1 .279
Fisher's Exact Test .473 .236
Linear-by-Linear Association 1.130 1 .288
N of Valid Cases 32
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Kelompok * Beta Bloker
Crosstab
Count
Beta Bloker
TotalYa Tidak
Kelompok Kontrol 15 1 16
Kolkisin 15 1 16
Total 30 2 32
Chi-Square Tests
Value df
Asymp. Sig. (2-
sided)
Exact Sig. (2-
sided)
Exact Sig. (1-
sided)
Pearson Chi-Square .000a 1 1.000
Continuity Correctionb .000 1 1.000
Likelihood Ratio .000 1 1.000
Fisher's Exact Test 1.000 .758
Linear-by-Linear Association .000 1 1.000
N of Valid Cases 32
Kelompok * HT
Crosstab
Count
HT
TotalYa Tidak
Kelompok Kontrol 7 9 16
Kolkisin 8 8 16
Total 15 17 32
Chi-Square Tests
Value df
Asymp. Sig. (2-
sided)
Exact Sig. (2-
sided)
Exact Sig. (1-
sided)
Pearson Chi-Square .125a 1 .723
Continuity Correctionb .000 1 1.000
Likelihood Ratio .126 1 .723
Fisher's Exact Test 1.000 .500
Linear-by-Linear Association .122 1 .727
N of Valid Cases 32
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Kelompok * DM
Crosstab
Count
DM
TotalYa Tidak
Kelompok Kontrol 4 12 16
Kolkisin 3 13 16
Total 7 25 32
Chi-Square Tests
Value df
Asymp. Sig. (2-
sided)
Exact Sig. (2-
sided)
Exact Sig. (1-
sided)
Pearson Chi-Square .183a 1 .669
Continuity Correctionb .000 1 1.000
Likelihood Ratio .183 1 .669
Fisher's Exact Test 1.000 .500
Linear-by-Linear Association .177 1 .674
N of Valid Cases 32
a. 2 cells (50.0%) have expected count less than 5. The minimum expected count is 3.50.
b. Computed only for a 2x2 table
Kelompok * Merokok
Crosstab
Count
Merokok
TotalYa Tidak
Kelompok Kontrol 10 6 16
Kolkisin 13 3 16
Total 23 9 32
Chi-Square Tests
Value df
Asymp. Sig. (2-
sided)
Exact Sig. (2-
sided)
Exact Sig. (1-
sided)
Pearson Chi-Square 1.391a 1 .238
Continuity Correctionb .618 1 .432
Likelihood Ratio 1.412 1 .235
Fisher's Exact Test .433 .217
Linear-by-Linear Association 1.348 1 .246
N of Valid Cases 32
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a. 2 cells (50.0%) have expected count less than 5. The minimum expected count is 4.50.
b. Computed only for a 2x2 table
Kelompok * Alkohol
Crosstab
Count
Alkohol
TotalYa Tidak
Kelompok Kontrol 1 15 16
Kolkisin 1 15 16
Total 2 30 32
Chi-Square Tests
Value df
Asymp. Sig. (2-
sided)
Exact Sig. (2-
sided)
Exact Sig. (1-
sided)
Pearson Chi-Square .000a 1 1.000
Continuity Correctionb .000 1 1.000
Likelihood Ratio .000 1 1.000
Fisher's Exact Test 1.000 .758
Linear-by-Linear Association .000 1 1.000
N of Valid Cases 32
a. 2 cells (50.0%) have expected count less than 5. The minimum expected count is 1.00.
b. Computed only for a 2x2 table
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Custom Tables
Perlakuan
Kontrol Kolkisin
Mean Maximum Median Minimum
Standard
Deviation Mean Maximum
CkMB 64.61 300.00 28.59 1.17 90.34 33.44 107.50
Perlakuan
Kolkisin
Median Minimum
Standard
Deviation
CkMB 16.45 2.52 33.31
Perlakuan
Kontrol Kolkisin
Mean Maximum Median Minimum
Standard
Deviation Mean Maximum
Trop I 9.42 30.00 3.57 .01 11.44 3.42 30.00
Perlakuan
Kolkisin
Median Minimum Standard Deviation
Trop I .45 .01 7.49
Perlakuan
Kontrol Kolkisin Total
Mean
Standard
Deviation Total N Mean
Standard
Deviation Total N Mean
CkMB 64.61 90.34 16 33.44 33.31 16 49.02
Perlakuan
Kontrol Kolkisin Total
Mean
Standard
Deviation Total N Mean
Standard
Deviation Total N Mean
Trop I 9.42 11.44 16 3.42 7.49 16 6.42
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C.Uji Normalitas kadar HsCRP dan MPV Kelompok Kontrol dan Kelompok
Perlakuan pada Kondisi Sebelum Perlakuan
Tests of Normality
Perlakuan
Kolmogorov-Smirnova Shapiro-Wilk
Statistic Df Sig. Statistic df Sig.
HsCRP Pre Kontrol .274 16 .002 .852 16 .015
Kolkisin .169 16 .200* .928 16 .227
MPV Pre Kontrol .163 16 .200* .939 16 .337
Kolkisin .115 16 .200* .970 16 .846
D.Uji beda 2 mean kadar HsCRP dan MPV Kelompok Kontrol dan Kelompok
Perlakuan pada Kondisi Sebelum Perlakuan
Mann-Whitney Test
Ranks
Perlakuan N Mean Rank Sum of Ranks
HsCRP Pre Kontrol 16 14.72 235.50
Kolkisin 16 18.28 292.50
Total 32
Test Statisticsa
HsCRP Pre
Mann-Whitney U 99.500
Wilcoxon W 235.500
Z -1.075
Asymp. Sig. (2-tailed) .282
Exact Sig. [2*(1-tailed Sig.)] .287b
Monte Carlo Sig. (2-tailed) Sig. .281c
95% Confidence Interval Lower Bound .125
Upper Bound .437
Monte Carlo Sig. (1-tailed) Sig. .094c
95% Confidence Interval Lower Bound .000
Upper Bound .195
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T Test
Independent Samples Test
59
Levene's Test for Equality of
Variances
t-test for Equality
of Means
F Sig. t df
MPV Pre Equal variances assumed .953 .337 -1.706 30
Equal variances not
assumed
-1.706
28.9
02
ndependent Samples Test
t-test for Equality of Means
Sig. (2-tailed) Mean Difference
Std. Error
Difference
95% Confidence
Interval of the
Difference
Lower
MPV Pre Equal variances assumed .098 -.52500 .30775 -1.15350
Equal variances not
assumed
.099 -.52500 .30775 -1.15451
Independent Samples Test
t-test for Equality of Means
95% Confidence Interval of the
Difference
Upper
MPV Pre Equal variances assumed .10350
Equal variances not assumed .10451
Group Statistics
Perlakuan N Mean Std. Deviation Std. Error Mean
MPV Pre Kontrol 16 8.6250 .78102 .19526
Kolkisin 16 9.1500 .95149 .23787
E.Uji Normalitas kadar HsCRP dan MPV Kelompok Kontrol dan Kelompok Perlakuan
pada Kondisi Setelah Perlakuan
Tests of Normality
Perlakuan
Kolmogorov-Smirnova Shapiro-Wilk
Statistic df Sig. Statistic df Sig.
HsCRP Post Kontrol .274 16 .200 .939 16 .367
Kolkisin .569 16 .200* .970 16 .546
MPV Post Kontrol .363 16 .200* .852 16 .756
Kolkisin .415 16 .200* .928 16 .898
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F. Uji beda 2 mean kadar HsCRP dan MPV Kelompok Kontrol dan Kelompok Perlakuan
pada Kondisi Sebelum Perlakuan
T-Test
Group Statistics
Perlakuan N Mean Std. Deviation Std. Error Mean
HsCRP Post Kontrol 16 4.2119 3.93251 .86338
Kolkisin 16 2.3069 2.00985 .50246
MPV Post Kontrol 16 7.9813 1.08395 .27099
Kolkisin 16 7.1438 1.01454 .25364
Independent Samples Test
Levene's Test for Equality of
Variances
t-test for Equality of
Means
F Sig. t Df
HsCRP Post Equal variances assumed 9.536 .004 2.478 30
Equal variances not
assumed
2.478 24.115
MPV Post Equal variances assumed .045 .834 2.256 30
Equal variances not
assumed
2.256 29.870
Independent Samples Test
t-test for Equality of Means
Sig. (2-tailed) Mean Difference
Std. Error
Difference
HsCRP Post Equal variances assumed .019 2.47500 .99894
Equal variances not assumed .021 2.47500 .99894
MPV Post Equal variances assumed .031 .83750 .37117
Equal variances not assumed .032 .83750 .37117
Independent Samples Test
t-test for Equality of Means
95% Confidence Interval of the Difference
Lower Upper
HsCRP Post Equal variances assumed .40488 4.31512
Equal variances not assumed .41380 4.53620
MPV Post Equal variances assumed .07947 1.59553
Equal variances not assumed .07934 1.59566
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G. Uji beda 2 mean sampel berpasangan kadar HsCRP dan MPV sebelum dan sesudah
dilakukan perlakuan untuk masing-masing kelompok sampel dengan uji beda 2 mean
untuk sampel berpasangan.
Nonparametric Tests
Wilcoxon Signed Ranks Test
Ranks
N Mean Rank Sum of Ranks
HsCRPkontpost -
HsCRPkontpre
Negative Ranks 9a 7.56 68.00
Positive Ranks 7b 9.71 68.00
Ties 0c
Total 16
Test Statisticsa,c
HsCRPkontpost
- HsCRPkontpre
Z .000b
Asymp. Sig. (2-tailed) 1.000
Monte Carlo Sig. (2-tailed) Sig. 1.000
95% Confidence Interval Lower Bound .911
Upper Bound 1.000
Monte Carlo Sig. (1-tailed) Sig. .438
95% Confidence Interval Lower Bound .266
Upper Bound .609
a. Wilcoxon Signed Ranks Test
b. The sum of negative ranks equals the sum of positive ranks.
c. Based on 32 sampled tables with starting seed 299883525.
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T-Test
Paired Samples Statistics
Mean N Std. Deviation Std. Error Mean
Pair 1 HsCRPkolpre 6.1288 16 2.64713 .66178
HsCRPkolpost 2.3069 16 2.00985 .50246
Pair 2 MPVkontpre 8.6250 16 .78102 .19526
MPVkontpost 7.9813 16 1.08395 .27099
Pair 3 MPVkolpre 9.1500 16 .95149 .23787
MPVkolpost 7.1438 16 1.01454 .25364
Paired Samples Test
Paired Differences
Mean Std. Deviation Std. Error Mean
95% Confidence
Interval of the
Difference
Lower
Pair 1 HsCRPkolpre -
HsCRPkolpost
3.82188 2.19986 .54997 2.64965
Pair 2 MPVkontpre - MPVkontpost .64375 .82943 .20736 .20178
Pair 3 MPVkolpre - MPVkolpost 2.00625 1.15785 .28946 1.38927
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H.Uji beda 2 mean variabel penurunan kadar HsCRP (delta-HsCRP) dan penurunan
MPV (delta-MPV)
Paired Samples Test
Paired Differences
t df Sig. (2-tailed)
95% Confidence
Interval of the
Difference
Upper
Pair 1 HsCRPkolpre – HsCRPkolpost 4.99410 6.949 15 .000
Pair 2 MPVkontpre – MPVkontpost 1.08572 3.105 15 .007
Pair 3 MPVkolpre – MPVkolpost 2.62323 6.931 15 .000
Tests of Normality
Perlakuan
Kolmogorov-Smirnova Shapiro-Wilk
Statistic df Sig. Statistic df Sig.
deltahscrp Kontrol .241 16 .014 .880 16 .038
Kolkisin .155 16 .200* .830 16 .007
deltampv Kontrol .156 16 .200* .945 16 .414
Kolkisin .133 16 .200* .946 16 .428
Mann-Whitney Test
Ranks
Perlakuan N Mean Rank Sum of Ranks
deltahscrp Kontrol 16 23.31 373.00
Kolkisin 16 9.69 155.00
Total 32
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Test Statisticsa
deltahscrp
Mann-Whitney U 19.000
Wilcoxon W 155.000
Z -4.108
Asymp. Sig. (2-tailed) .000
Exact Sig. [2*(1-tailed Sig.)] .000b
Monte Carlo Sig. (2-tailed) Sig. .000c
95% Confidence Interval Lower Bound .000
Upper Bound .089
Monte Carlo Sig. (1-tailed) Sig. .000c
95% Confidence Interval Lower Bound .000
Upper Bound .089
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T-Test
Group Statistics
Perlakuan N Mean Std. Deviation Std. Error Mean
deltampv Kontrol 16 -.6437 .82943 .20736
Kolkisin 16 -2.0063 1.15785 .28946
Independent Samples Test
Levene's Test for Equality of
Variances
t-test for Equality of
Means
F Sig. t df
deltampv Equal variances assumed 2.392 .132 3.826 30
Equal variances not
assumed
3.826 27.186
Independent Samples Test
t-test for Equality of Means
Sig. (2-tailed) Mean Difference
Std. Error
Difference
95% Confidence
Interval of the
Difference
Lower
deltampv Equal variances assumed .001 1.36250 .35607 .63531
Equal variances not
assumed
.001 1.36250 .35607 .63214
Independent Samples Test
t-test for Equality of Means
95% Confidence Interval of the
Difference
Upper
Deltampv Equal variances assumed 2.06969
Equal variances not assumed 2.09286
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Perlakuan
Kontrol Kolkisin
Mean
Standard
Deviation Total N Mean
Standard
Deviation Total N
deltahscrp -.57 3.12 16 -3.82 2.20 16
Perlakuan
Kontrol Kolkisin
Mean
Standard
Deviation Total N Mean
Standard
Deviation Total N
deltampv -.64 .83 16 -2.01 1.16 16
I. Mean, Median, Standar deviasi, Minimum, Maximum dari CKMB, Trop I, kadar
HsCRP pre post kelompok kontrol dan perlakuan, delta HsCRP,dan kadar MPV pre post
kelompok kontrol dan perlakuan, delta MPV
Statistics
CkMB Trop I MPVkontpre MPVkontpost MPVkolpre MPVkolpost
N Valid 32 32 16 16 16 16
Missing 0 0 16 16 16 16
Mean 49.0219 6.4203 8.6250 7.9812 9.1500 7.1438
Median 16.5800 1.3400 8.6500 7.8500 9.2500 6.8500
Std. Deviation 68.82642 9.98808 .78102 1.08395 .95149 1.01454
Range 298.83 29.99 2.80 4.10 3.20 3.10
Minimum 1.17 .01 7.60 5.70 7.60 5.80
Maximum 300.00 30.00 10.40 9.80 10.80 8.90
Statistics
HsCRPkontpre HsCRPkontpost HsCRPkolpre HsCRPkolpost deltahscrpkont
N Valid 16 16 16 16 16
Missing 16 16 16 16 16
Mean 4.8413 4.7819 5.5038 2.3069 .5700
Median 4.1250 3.5350 5.2500 2.1350 -.3750
Std. Deviation 3.99813 3.45351 1.92240 2.00985 3.11981
Range 12.83 10.29 6.76 7.17 11.19
Minimum .07 .65 2.55 .12 -3.21
Maximum 12.90 10.94 9.31 7.29 7.98
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deltahsrpkolki deltampvkon deltampvkolkiin
N Valid 16 16 16
Missing 16 16 16
Mean -3.8219 -.6437 -2.0062
Median -3.5850 -.6500 -1.9500
Std. Deviation 2.19986 .82943 1.15785
Range 9.13 3.30 3.80
Minimum -10.53 -2.00 -4.10
Maximum -1.40 1.30 -.30
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LAMPIRAN 3. SURAT PERSETUJUAN
Lembar Persetujuan Keterlibatan Dalam Penelitian
Kepada Yth:
Bp/Ibu/Sdr/i Responden
Anda terpilih menjadi responden dari penelitian yang dilakukan oleh Departemen Jantung dan
Pembuluh Darah Universitas Sebelas Maret bekerjasama dengan RSUD Dr Moewardi Surakarta
dalam rangka peningkatan mutu pendidikan PPDS (Program Pendidikan Dokter Spesialis) Jantung
dan Pembuluh Darah Universitas Sebelas Maret.
Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui pengaruh pemberian Kolkisin 1mg , dilanjutkan 0,5 mg
perhari selama rawat inap terhadap kadar HsCRP dan Mean Platelet Volume pada pasien Infark
Miokard Akut yang menjalani terapi standar.
Keuntungan penelitian adalah anda dapat mengetahui kadar HsCRP sebagai parameter inflamasi
dan Mean Platelet Volume sebagai fungsi Rekativitas trombosit artinya dapat menjadi informasi
mengenai perkembangan penyakit pasien kedepannya.
Kerugian penelitian adalah anda akan merasa tidak nyaman karena dilakukan pengambilan contoh
darah beberapa kali.
Semua data dan informasi responden bersifat sangat rahasia dan tidak akan disampaikan kepada
pihak luar selain tim peneliti. Data dan informasi yang disampaikan hanya digunakan untuk
keperluan penelitian.
Partisipasi anda bersifat sukarela dan anda bebas untuk menolak menjawab pertanyaan yang ada
di kuesioner. Jika ada pertanyaan tentang penelitian ini, anda dapat menghubungi kami (dr Ahmad
Yasa no telp 081-2265-7863)
Tanda tangan anda pada Informed Consent ini menunjukkan bahwa anda memahami apa yang
diharapkan dari anda dan anda bersedia ingin berpartisipasi dalam penelitian ini.
Dengan ini saya yang bertanda tangan dibawah ini menunjukkan bahwa saya setuju untuk
berpartisipasi dalam penelitian ini.
Surakarta,........................................................
Nama :________________________
Tanda Tangan :________________________
Nama Responden :
__________________________________________________
Alamat :
__________________________________________________
No Telp/HP : ______________________Tanggal MRS:
_________________
No CM :______________________  Tanggal PAC
:_________________
Tanggal Lahir :_______________________Tanggal
wawancara:___________
Tinggi Badan :
cm
Berat Badan : Kg
Lingkar Perut :
cm
Lingkar Pinggul    :
cm
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LAMPIRAN 4. CONTOH FORM DATA DASAR SAMPEL PENELITIAN
INFORMASI DEMOGRAFIS
A.1 Jenis Kelamin 1.Laki-laki            2. Perempuan
A.2 Umur (dalam tahun)
A.3 Suku Bangsa
1.Jawa
2.Sumatra
3.Sunda
4.Kalimantan
5.Sulawesi
6. Bali
7. irian
8. ambon
9.Cina
10. Arab
11. Lain2
INFORMASI FAKTOR RESIKO
B.1
Hipertensi
1. YA         2.  TIDAK     3. Tidak Tahu
terapi
1. ACE
inhibitor
2. ARB
3. CCB
4. Diuretic
5. Beta blocker
6. Lupa nama obat
7. Lainnya(sebutkan)
8. Tidak minum obat
Berapa lama:
1. <3 tahun
2. 3-5 tahun
3. 5-10 tahun
4. >10 tahun
5. Tidak tahu
1. Terkontrol        2. Tidak terkontrol
3. Tidak tahu
B.2
Diabetes Mellitus
1. YA             2.  TIDAK      3. Tidak tahu
Berapa lama:
1. <3 tahun
2. 3-5
tahun
3. 5-10 tahun
4. >10 tahun
5. Tidak tahu
Terapi:
1. Insulin
2. Obat hipoglikemi oral (sebutkan)
3. Lupa nama obat
4. Tidak minum obat
1. Terkontrol        2. Tidak terkontrol
3. Tidak tahu
B.3
Dislipidemi
1. YA             2.  TIDAK    3. Tidak tahu
Berapa lama:
1. <3 thn
2. 3-5 thn
3. 5-10 thn
4. >10 thn
5. Tidak tahu
Terapi :
1. Statin                           3. Lainnya
(sebutkan)
2. Fenofibrate                 4. Tidak minum
obat
3. Lupa nama obat
2. Terkontrol        2. Tidak terkontrol
3. Tidak tahu
B.4
Merokok
1. YA     2.  TIDAK    3. Ex-Smoker
(berapa tahun)
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Bila Ya berapa
lama:
1. <5 tahun
2. 5-10
tahun
3. 10-20 tahun
4. > 20 tahun
5. Tidak tahu
B.5 Menopause 1. YA      2. TIDAK
B.6 Riwayat keluarga PJK
(wanita usia<65 th; pria
usia <55 th)
1. Ya
2. Tidak
Pemeriksaan Laboratorium
Darah Rutin Hemoglobin Fungsi Ginjal Ureum
Hematokrit Creatinin
Lekosit DM GDS
Trombosit GDP
Profil Lipid Cholesterol total GD 2JPP
Trigliserida HBA1C
HDL HsCRP
LDL MPV
Data Klinis
Vital Sign TD Pemeriksaan
fisik
HR RBH
Rr Edema
Temp
Dx Anatomi
Fungsional
Etilogi
Penyerta
